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(Aus der Universitäts-Hautklinik, Jena — Prof. Spietkoff.) 


Über den Einfluß 
toxizitätsherabsetzender und desensibilisierender Maßnahmen 
bei der Salvarsaneinwirkung auf die Spirochäten. 


Von 


Dr. Gregorius, 
Assistent der Klinik. 


(Eingegangen am 2. September 1925.) 


Als eine weitere Folge unter Berücksichtigung der praktisch-thera- 
peutischen Seite reiht sich diese Mitteilung in die aus der Universitäts- 
Hautklinik bereits erschienenen Arbeiten ein, die sich mit den Toxizitäts- 
verhältnissen von Salvarsan in verschiedensten Lösungsmitteln, den 
Methoden der Vermeidung oder Abschwächung toxischer Nebenerschei- 
nungen und den Ausscheidungsverhältnissen von Salvarsan befassen. 


Bereits im Jahre 1914 veröffentlichte Spiethoff!) vergleichende, experimentelle 
und klinische Untersuchungen mit Salvarsan-Serumlösungen, die bezüglich der 
Toxizitätsverhältnisse wesentlich zugunsten der Serumlösungen ausfielen. In 
Arbeiten, die die Ausscheidung von Salvarsan in den oben angegebenen Lösungs- 
mitteln klärten, fand Kötter?) qualitativ eine größere Ausscheidung von Salvarsan 
im Urin nach Salvarsan-Serumlösungen, gegenüber den wässerigen Lösungen, 
und Treupel?) wies im Jahre 1915 ein längeres Verweilen von wäßrigen Salvarsan- 
lösungen in der Blutbahn nach. Aus den gleichen Erwägungen und in Ergänzung 
der Befunde bei qualitativen Untersuchungen ließ Spiethoff durch Hans Bergmann’) 
quantitative Untersuchung der Salvarsanspeicherung und Ausscheidung anstellen, 
die bei Untersuchung der As-Ausscheidung durch den Stuhl nur äußerst geringe, 
quantitativ nicht meßbare Mengen ergaben. Indessen ergaben seine Untersuchun- 
gen gemessen an den Befunden Köfters bei qualitativen Untersuchungen eine starke, 
lang anhaltende As-Ausscheidung nach Applikation von Salvarsan in wäßriger 
Lösung gegenüber einer geringen, kurzdauernden As-Ausscheidung nach Sal- 
varsan-Serumlösungen. Bei wäßrigen Lösungen wird das Salvarsan schnell ver- 
arbeitet und in kürzester Zeit und zum allergrößten Teil ausgeschieden, wobei 
die Hauptmenge des Präparates schon so weit abgebaut ist, daß sie keinen Einfluß 
mehr ausübt auf den Ausfall der Abelinschen Reaktion (Hans Bergmann), im 
Gegensatz zu dem langsameren Abbau des Salvarsans in Serumlösungen. In den- 
selben Kreis gehört eine von Spiethoff und Wiesenack?) im Jahre 1920 erschienene 
Arbeit, die zum Ergebnis hat, daß eine Verminderung der Salvarsangiftigkeit 


1) Med. Klinik 1914, Nr. 14. 2) Med. Klinik 1914, Nr. 19. 
3) Dermatol. Zeitschr. 22, H. 2. 4) Biochem. Zeitschr. 90, H. 5 u. 6. 
5) Dtsch. med. Wochenschr. 1920, Nr. 44. 
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auch durch Vorbereitung mit einer CaCl,-Lösung erreicht wird. Sie ermittelten 
ferner eine noch höhere Toleranzdosis des Salvarsans durch Kombination der 
Caleiumvorbereitung mit der Serummethode. Eine gleiche Wirkung wie die Vor- 
bereitung hat die Lösung von Neosalvarsan in 10 proz. oder l proz. CaCl,. Hieran 
anschließend gelang es Wiesenack!) in Tierversuchen die Empfindlichkeit des Ge- 
hirns gegen den Salvarsanreiz durch Narkotica herabzusetzen und damit die 
Gefahr des Auftretens der unerwünschten Nebenerscheinungen zu vermindern. 
Die vorstehenden Ergebnisse bildeten den Anlaß zu den Untersuchungen von 
Schlaq?), nämlich quantitative Bestimmungen im Urin über die Ausscheidungs- 
mengen intravenös in CaCl,-Lösungen verabreichter Substanzen vorzunehmen. 
Desgleichen prüfte er die Verhältnisse nach venöser Injektion des zu untersuchenden 
Agens in Eigenserum, defibriniertem Eigenblut und nach vorheriger zeitlich be- 
grenzter Verabreichung von Narkoticis, im Vergleich zu den Ausscheidungs- 
verhältnissen bei wäßrigen Lösungen des Stoffes. Neben Morphin und seinen 
Derivaten verwendet Spiethoff dazu noch andere Narkotica, wie Antipyrin, Recvalv- 
sat und Bromural, die 1 Stunde vor der Injektion des indikatorischen Agens ge- 
geben werden. Ferner prüfte Schlag die Verhältnisse nach vorheriger Verabreichung 
von Luminal, Brom und nach 1 Stunde vorausgegangener Venaesectio von 100 ccm, 
wobei der Aderlaß keine sehr wesentlichen Resultate ergab, während die Aus- 
scheidungsverhältnisse nach Luminal und Brom durchaus denen der vorgenannten 
gleichkamen. 

Das Bestreben, die Ausscheidung auf ein Minimum herabzudrücken, 
unter dem heuristisch-therapeutischen Gesichtspunkt, unter Umständen 
ins Praktische übersetzt die Wirkung zu steigern, gab Veranlassung, 
die verschiedenen Methoden zu kombinieren. Daß dies gelungen ist, 
und in welchem Maße, wird in nachfolgendem veranschaulicht. Von 
den verschiedenen Untersuchungen, deren Verlauf und deren Resul- 
taten, will ich nur die herauswählen, die meine nachfolgenden Unter- 
suchungen berühren. Ich habe sie deshalb der Schlagschen Arbeit 
entnommen und in einer Tabelle zusammengestellt. Vorweg möchte 
ich bemerken, daß bei allen Narkoticis eine deutliche Verminderung der 
Ausscheidung gegenüber wäßrigen und Serumkösungen zu verzeichnen 
ist. Diese Befunde sind um so bemerkenswerter, als sie bei einzelnen, 
gegenüber dem Salvarsan sehr empfindlichen Patienten angewandt, eine 
vorzügliche desensibilisierende Wirkung ausüben. 

Aus der folgenden Tabelle ist die Verminderung der Ausscheidungen 
nach verabreichten Narkoticis deutlich ersichtlich, Ergebnisse, die in 
krassem Gegensatz stehen zu der maximalen Ausscheidung nach Ver- 
abreichung von l mg Adrenalin 10 Minuten vorher (siehe Tabelle 1). 

Angesichts der Tatsachen, daß so große und krasse Unterschiede in 
der Ausscheidung festgestellt wurden, war es naheliegend daran zu 
denken, daß diese unterschiedlichen Ausscheidungsverhältnisse auf das 
Salvarsan übertragen auch einen Einfluß auf dessen Effekt haben 
könnten. Natürlich wäre dieser am ganzen Verlauf der Syphilis bzw. 
der Heilung zu messen, für dessen Beurteilung aber ein sehr großes Ma- 

nn Berl. klin. Wochenschr. 1921, Nr. 30. 
2) Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. 98, H.3 u. 4. 
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Tabelle 1. 
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der Lösung vorher Eigen- ! Calc. clorat | Adrenalin |, ve 
. | Q N ko- | 10 e i 1 oj 2.0 Antipyrin 
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a ! oe r ? | 
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y> j l 
Viertelstunde | | | 








nach der | 76,89% | 47,1% | 642% 845% 9,45% 
ersten Stunde | | | | | 














in der 1 884% | 20,5% | 30% ; 11,0% : 10,60% | 125% 
zweiten Stunde | | | 

in der ‚429% 165% | 10% 50% 10% : 0,05% 
dritten Stunde | 

in der 29% ' 50% — R% — — 
vierten Stunde | | 

Gesamt- 92,92% | 88,85% | 620% 83,4% ı 96,10% 10,75 % 
ausscheidung | | | | 





terial und eine sehr lange Zeit nötig gewesen wären. Deshalb wurde die 
Wirkung der verschiedenen Salvarsanlösungen und der Narkoticis an 
den Spirochäten selbst als Testobjekt geprüft. 

Das Untersuchungsmaterial war das Reizserum von Primäraffekten 
und hypertrophisch nässenden Papeln. Auf Hautpapeln, Schleimhaut- 
papeln, Plaques oder Drüsenpunktate wurden die Untersuchungen 
nicht ausgedehnt, ebensowenig auf Efflorescenzen, die bakterielle Bei- 
mengungen und saprophytische Spirochäten enthielten. Desgleichen 
wurde auf Efflorescenzen verzichtet, die sich in spontaner Rückbildung 
befanden, d. h. die zu trocken waren, und bei denen von der angewandten 
Methodik der Serumgewinnung auf Kosten von Fehlerquellen hätte 
abgewichen werden müssen. Eine Kardinalforderung war klares Serum, 
ohne Blutkörperchen, Detritus oder Gewebselemente. 

Das zu den Untersuchungen nötige Serum wurde stets nur von ein und der- 


selben Efflorescenz in folgender Weise gewonnen: Nach Säuberung der Efflorescenz 
durch mehrmaliges Abtupfen mit einem Heißwassertupfer und anschließendem 
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Trockentupfen wird die Oberfläche durch leichtestes Schaben mit dem von Oelze 
angegebenen Glasspirochätenschaber gereizt. Das austretende Serum wird solange 
abgetupft, bis es durch keinerlei Rotfärbung mehr die Anwesenheit von Blut 
verrät, was absolut keine Geduldsprobe darstellt. Das klare Serum wird durch 
direktes, oberflächliches Betupfen mit dem Deckglas auf den Objektträger gebracht, 
für den wir die von Oelze angegebene Beobachtungs- und Zählkammer von Zeiss 
benutzen. Diese besteht aus einer ziemlich dicken Glastafel, in deren Mitte ein 
runder Sockel aus optischem Glase eingekittet ist, den eine ziemlich tiefe Rinne 
umgibt. Seitlich können 2 mit Greifern versehene Federklammern eingesteckt 
werden, die das runde Deckglas von der beträchtlichen Dicke von 0,4 mm halten. 
Durchbiegungen wie bei gewöhnlichen Deckgläsern können also nicht eintreten 
[Oelze!\]. Das mit einem Tropfen Serum beschickte Deckglas wird unter Vermeidung 
von Luftblasen (bei einer geringen Übung und Technik durchaus nicht schwer) 
auf den Sockel gedrückt, bis sich am Rande des Deckglases die bekannten Neuton- 
schen Farbenringe zeigen. Die Untersuchungsflüssigkeit befindet sich in der 
Kammer frei zwischen 2 Glasplatten von vergleichsweise beträchtlicher Dicke; 
wir haben ein ruhendes Medium vor uns (Oelze). Darin besteht schon eine große 
Überlegenheit dieser Methode gegenüber den üblichen Untersuchungen mit ein- 
fachem Objektträger und Deckglas, auch wenn durch peinlichste Technik und 
Auswahl der Hilfsmittel sich einige Fehler vermeiden lassen. Die ruckartigen 
Flüssigkeitsbewegungen und Strömungen lassen sich nicht umgehen. 


Die Durchzählung des Reizserums wurde im Dunkelfeld vorgenommen, 
stets bei gleicher Vergrößerung, und zwar mit dem Zeissschen Wechselkondensor, 
dem Zeissschen Spezialobjektiv Dunkelfeldölimmersion X (das Objektiv besitzt 
3 mm Brennweite, 60fache Eigenvergrößerung, num. Apertur 0,85) und dem 
Compens Okular 18 von Zeiss, jetzt Compens Okular 20, also bei 1200facher Ver- 
größerung. Das Gesichtsfeld war ein einheitliches durch Einlegen einer £Arlichschen 
Blende (quadratisch) ins Okular mit einer Kantenlänge von 4 mm. Stets wurden 
100 derartiger Gesichtsfelder durchgezählt, und zwar in der Weise, daß mit Hilfe 
des Kreuztisches die Kammer um die Fläche des Quadrates verschoben wurde. 
Fehler in den Zahlenwerten, wie sie durch die verschiedenen Schichtdicken (Höhe 
der zu untersuchenden Flüssigkeit) auftreten, glauben wir dadurch ausgeglichen 
zu haben, daß wir uns absolute Zahlenwerte schufen durch Reduzieren derselben 
mit der jedesmaligen gefundenen Höhe auf die Einheitshöhe von 2 +x. 


Die Messung der Schichtdicke des Kammerpräparates ist bei einiger Übung 
sehr einfach. Man stellt zunächst auf die am Boden der Kammer ruhenden kleinsten 
Teilchen scharf ein und merkt sich die Zahl, die die Meßtrommel der Mikrometer- 
schraube angibt. Alsdann stellt man auf ruhende Teilchen auf der Unterfläche 
des Deckglases ein. Die Differenz zwischen diesem Werte und dem zuerst gefun- 
denen, sagen wir d, wird zur Berechnung der weiteren Schichthöhe D mit dem 
Bruch multipliziert D= en -. d, wobei der Brechungsexponent des 
Wassers angenähert = 1,3, der des Cedernöls mit = 1,5 einzusetzen ist (Oelze). 


Den eigentlichen Untersuchungen und Hauptzählungen nach den Salvarsan- 
injektionen mit und ohne vorbereitende Methoden ging immer ein Tag mit Vor- 
zählungen voraus, eine Forderung, deren Wichtigkeit Spiethoff bei diesen und 
ähnlichen Untersuchungen sowie bei Blutuntersuchungen und Untersuchungen 
auf Abbaufermente nachdrücklichst vertritt, um so mehr, als bei den individuell 
1) F. W. Oelze, Untersuchungsmethoden und Diagnose der Erreger der Ge- 
schlechtskrankheiten. 
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verschiedenen Reaktionen des Organismus und den noch nicht sicher geklärten 
Lebensfunktionen der Treponemata pallida auch ohne therapeutische Eingriffe 
größere, man möchte sagen, sich widersprechende Tagesschwankungen vorkommen. 
Das Vorhandensein solcher wird bewiesen, daß in 46%, der Voruntersuchungen 
Schwankungen verzeichnet waren, von denen nur solche Werte Berücksichtigung 
fanden, die mehr als das Fünffache der kleinsten gefundenen Zahl überschritten. 

Die Voruntersuchungen gehen in der Weise vor sich, daß nach Möglichkeit 
stündlich, d. h. 8—12 mal Zählungen vorgenommen werden, die sich auch noch 
auf den Haupttag vor den therapeutischen Maßnahmen erstrecken und mindestens 
l] mal an diesem Tage durchgeführt werden müssen. Erst danach folgt die Sal- 
varsaninjektion bzw. die Applikation des bei der Gruppenuntersuchung angewandten 
Narkoticums. Die Hauptzählung setzt bereits im Intervall zwischen den Medi- 
kationen ein und wird nach erfolgter Salvarsaninjektion in den ersten 4 Stunden 
halbstündlich, von da an stündlich vorgenommen, soweit andere Umstände nicht 
größere Intervalle erheischen. Leider war es erklärlicherweise nicht möglich, die 
Untersuchungen, wenigstens in 2—-3stündlichen Intervallen, auch auf die Nacht 
auszudehnen. Zweifellos wäre in der Mehrzahl der Fälle der Zeitpunkt des end- 
gültigen Verschwindens der Spirochäten zeitlich näher an die Injektion gerückt, 

Den Beweis für diese Vermutungen erbringen in einer großen Zahl der unter- 
suchten Fälle die äußerst kleinen, nahe an 0 grenzenden Werte der letzten abend- 
lichen Zählung und nicht zuletzt das negative Spirochätenresultat am nächsten 
Morgen. Mit den Zählungen liefen halbstündliche bis stündliche Temperatur- 
messungen einher, über die später gesprochen werden soll, Beobachtungen über die 
Gewebsreaktionen, die sich in einer Steigerung der Reizserumproduktion äußern 
und die fast regelmäßig bei allen Efflorescenzen !/,—1 Stunde nach erfolgter 
Salvarsaninjektion einsetzen, um langsam anzusteigen. Desgleichen wurde auf 
das Auftreten einer Jarisch-Herxheimerschen Reaktion geachtet, deren zeitliches 
Auftreten aus nachfolgenden Tabellen ersichtlich ist. 

War das erste negative Resultat im Laufe der Untersichöngen verbucht, so 
wurde zunächst nochmals ein Kontrollpräparat dieser Efflorescenz durchmustert 
und nach dessen negativem Ausfall einige Kontrollpräparate mit dem Reizserum 
anderer Efflorescenzen geprüft (soweit es sich nicht um solitäre P.A.s handelte, 
bei denen die Kontrollen in größeren Intervallen wiederholt wurden). Zumeist 
wurde nach der 2. Salvarsaninjektion, die nach unserer Kuranordnung am nächsten 
Tage erfolgt, das Reizserum nochmals kontrolliert. Erst wenn diese Versuche 
negativ ausfielen, war das erstgefundene negative Ergebnis als absolutes an- 
zusehen. 

Beobachtungen darüber, daß die zu untersuchende Efflorescenz sich an 
Spirochäten erschöpfte, trotz Weiterbestehens der Serumproduktion und positiven 
Spirochätenbefundes im Serum anderer, kamen unter den 41 Fällen nur 2 mal 
vor. Also in der geringen Zahl von 5%. 

Wie aus den folgenden Tabellen ersichtlich, wurden bis auf 2 Fälle alle anderen 
gemäß der an der Jenaer Universitäts-Hautklinik üblichen Kuranordnung mit 
Neosalvarsan Dos. III (0,45) behandelt. In den erwähnten Abweichungen davon 
wurde Neosalvarsan Dos. V (0,75) injiziert (siehe Tab. 2a), im anderen Falle nur 
Dos. II (0,3), weil die 27!/, Jahre alte, 35,4 kg schwere Patientin eine äußerst 
dürftige, kindlich-schwächliche Körperkonstitution aufwies (siehe Tab. 2). Außer- 
dem wurden vorzugsweise frische, unbehandelte Fälle herangezogen. Indessen 
sind unter den 41 Fällen 2 L II Rezidivfälle und 1 Schanker redux. Nur der eine 
von den L II-Rezidivfällen (siehe Tab. 4b) fällt mit einer Remanenz der Spiro- 
chäten über 55 Stunden (höchster gefundener Wert) aus dem Rahmen der Be- 
obachtungen. 
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Tabelle 2. 
a , Keine 

Zahl | Maximum der Spirochäten- : deutliche 

Stadium | der zahil | Steigerung 

Fälle vor ! nach nach der 

. der Injektion ` der Injektion | Injektion 

Salvarsan ohne desensibilisierende Vorbereitung 
Seronegat. L.I. ... 1 | — Ä 1 — 
Seropos. L.I. .... 1 — 1 | — 
L. II mit Neo-S. II. . | 1 — 1 | DE 
II. Gruppe. 0,3 Narkophin muskulär 1 Stunde später Neo-S. III 
Serupos. L.I.. ... | 2 l 1 | — 
S 1 MEET E REN fi 2 | 5 — 
L. I/I Neo-S. V . | 1 s= l l — 
III. Gruppe. Neo-S. III in 10 cem Eigenserum (defibrin.) 

OE O E E E 6 — 5 | 1 

IV. Gruppe. 10 ccm Cale. clorat (109%, venös 1 Stunde später Neu-S. III 
L. I seropos. . . 2... 1 1 -- -— 
Le- 2, 2.2.28 8 os 5 2 3 — 
L. II (Rezidiv) . 1 — l — 


V. Gruppe. I ccm Adrenalin 1°/go 10 Minuten später Neo S III 


L. I seroneg.. .... 2 | 1 £ í 
L. I seropos.. .... 3 | 1 l 1 
L. Il ee ee u 3 : Sa V 1 


2.0 Antipyrin muskulär !/, Stunde später 0,5 Narkophin muskulär 1 Stunde später 
Neo-S. III in def. Eigenblut gelöst 
len 28 Ba 92 | z | 9 Di 
41 | 10 26 5 





Zusammengefaßt ergibt sich, daß von 41 Fällen bei 10 = 24,4% 
das Maximum vor der Neosalvarsaninjektion liegt, bei 26 = 63%, nach 
der Injektion und bei 5 Fällen = 12,2°,, sich keine Unterschiede in den 
gefundenen höchsten Zahlenwerten ergeben. Diese Zusammenfassung 
aller Gruppen ist für die weiteren Betrachtungen belanglos, ebenso wie 
Feststellungen darüber, wie sich die einzelnen Stadien der Lues auf die 
angegebenen drei Möglichkeiten verteilen. 

Ein größeres Interesse beansprucht die Frage, inwieweit die 
verabreichten Narkotica und die anderen toxizitätsabschwächenden 
Methoden dabei mitsprechen im Vergleich zu den Fällen, in denen 
Salvarsan ohne desensibilisierende Vorbereitung gegeben wurde. Von 
diesen 8 Fällen (I. Gruppe) aller Stadien lag bei 2 Fällen = 25°, das 
Maximum vor der Injektion, bei 5 Fällen = 62.5°% nach der Injektion, 


el 
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und bei 1 Fall = 12,5%, war kein deutlicher Anstieg vorhanden. Eine 
geringe Abnahme der beiden ersten Möglichkeiten ergibt sich beim 
Narkophin (II. Gruppe) in den Zahlen von 30% vor der Injektion und 
70% nach der Injektion, um beim Salvarsan in defibriniertem Eigen- 
serum (III. Gruppe) nach der Injektion auf 83,3%, anzusteigen, und nur 
in 1 Fall = 16,7% sich kein deutliches Anwachsen der Spirochätenzahl 
ergab. Nach CaCl, vor der Salvarsaninjektion (IV. Gruppe) ergeben 
sich 42,9%, für das Maximum vor der Injektion und 57,1%, nach der 
Injektion. Die Werte nach vorheriger Adrenalingabe (V. Gruppe) sind 
mit 25% vor der Injektion dem Werte in der zu vergleichenden Gruppe 
gleich, während es mit 37,5%, nach der Injektion den niedrigsten Wert 
erreicht und zugleich den höchsten in der III. Gruppe, in der keine 
deutliche numerische Steigerung eintritt. Die letzte Gruppe ist mit 
der Zahl 100%, des Maximums nach der Injektion bei nur zwei Unter- 
suchungen nicht in gleichem Maße verwertbar. 

Vergleicht man diese Zahlen der einzelnen Gruppen, von denen 
eigentlich nur die Prozentverhältnisse des nach der Injektion erreichten 
Maximums interessieren, als Indicator der Salvarsanwirkung auf die 
Spirochäten, mit den bei den Ausscheidungsversuchen von Schlag ge- 
fundenen Werten der Ausscheidungsgröße nach der ersten Viertel- 
stunde, die mit ihren äußerst differierenden Zahlenwerten zweifellos 
bestimmend für den Ablauf der Wirkung ist, so finden sich die Erklä- 
rungen für die unterschiedliche provokatorische Wirkung des Salvarsans 
in den einzelnen Gruppen. Eine tabellarische Gegenüberstellung dieser 
und jener Werte wird dies erhellen. 





Tabelle 3. 
| | 2,0 Antipyrin 
' 10 ccm 
Neo-8. 11 0# Marko- | Neo-8. 111 ao cem e 1°% Adre- 11,Std.später 0 
| in ia un TE in 10 cem a nn nalin Narkophin m. 
wäßriger as e i defibrin. Ne 2 10 Minuten | 1 Stunde später 
Lösung Se Sa Eigenserum ed | später Neo-S. III in 
| ES: BEIDE Neo-8. III | 10 cem de fribi- 


niert. Eigenblut 


Ausscheidungs- 
größe in % nach 
der ersten 
Viertelstunde 
Prozent- 
verhältnisse des 

Spirochäten- | 25% WON 833o FU 31% 100°, 


| | | 
| 385%, 120% 150% 26% 565% 4D 
| | 


maximums 
nach d.Injektion) ; 


In der Adrenalingruppe, bei der nach der ersten Viertelstunde bereits 
mehr als die Hälfte des Stoffes durch Ausscheidung für die Wirkung 
ausfällt, ist die geringgradige provokatorische Wirkung durchaus ge- 
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klärt, ebenso die Verhältnisse nach der anderen Seite hin in den Grup- 
pen 2, 3 und 6, wenn man kleinere Unterschiede außer Betracht läßt, 
mit Rücksicht darauf, daß alle diese Werte Mittelwerte sind. Indessen 
nimmt die Calciumgruppe durch nicht erklärliche Faktoren eine Sonder- 
stellung ein, gemessen an den Verhältnissen der 1. Gruppe, eine Fest- 
stellung, die durch die folgenden Übersichten noch eindeutiger, ebenso 
wie der ungünstige Ablauf beim Adrenalin noch krasser zutage tritt. 
Jedenfalls ist aus Vorangehendem der Schluß zu folgern: 

Je näher der Injektion das Maximum der Ausscheidung liegt, um so 
geringer ist die provokatorische Wirkung des Salvarsans auf die Spiro- 
chaeta pallida. 

Welche Verhältnisse nun die günstigsten sind, gemessen am End- 
effekt, d. h. am endgültigen Verschwinden der Spirochäten, klären 
nachfolgende Tabellen, aus denen gleichfalls das Auftreten einer Jarisch- 
Herxheimerschen Reaktion und das Maximum des Heaktionstiabers 
zeitlich ersichtlich sind (siehe Tabelle 4). 


In der 1. Gruppe Salvarsan ohne desenstbilisierende Vorbereitung war das 
Reizserum zwischen der 22. und 29!/,. Stunde nach der Injektion spirochätenfrei, 
nur bei einem mit Fieber verlaufenden Fall bereits nach 8 Stunden. Hierbei darf 
nicht, wie bereits im Vorangehenden bemerkt, außer acht gelassen werden, daß 
in der Nacht nicht untersucht wurde, der bestimmte Zeitpunkt für das erste 
spirochätenfreie Reizserum also nicht fixiert werden konnte. Als Ausgleich dafür 
soll deshalb in allen Fällen, die bei der letzten abendlichen Zählung noch nicht 
spirochätenfrei waren, das Verhältnis der Spirochätenzahl bei der letzten abend- 
lichen Zählung herangezogen werden, gemessen am Mittel der Vorzählungswerte. 
In einem Falle waren bei dieser letzten Zählung die Werte auf die Hälfte gegenüber 
dem Mittel der Vorzählung heruntergegangen, in 2 Fällen auf !/, und in einem Falle 
auf !/,.. In den übrigen 3 Fällen war die Zahl der letzten abendlichen Untersuchung 
dem Mittelwert der Vorzählung gleich, bzw. noch das Zweifache des Mittelwertes. 
Der zeitliche Mittelwert für das endgültige Verschwinden der Pallidae ist demnach 
die 22/,. Stunde. 

Günstigere Ergebnisse für das endgültige Resultat wies die 2. Gruppe, 0.3 Narko- 
phin, 1 Stunde später Neosalvarsan III, auf, in der in allen mit Fieber verlaufenden 
Fällen ein schnelles Negativwerden auffällt. Der Endeffekt wurde im Mittel 
nach 17,7 Stunden erreicht. 4 Fälle wiesen bei der letzten abendlichen Zählung 
nur noch !/g, 1/179 }/21 und !/,, vom Mittelwert der Vorzählung auf, Verhältnisse, 
die durchaus berechtigt annehmen lassen, daß das Endresultat kurze Zeit danach 
erreicht worden wäre. Nur 2 Fälle zeigten ein weniger günstiges Ergebnis, darunter 
ein extragenitaler P.A., der abends noch das 3fache des Vorzählungsmittelwerts 
hatte und mit 32 Stunden Remanenz der Spirochäten völlig von den günstigen 
Ergebnissen dieser Gruppe abwich. 

Die 3. Gruppe, Neosalvarsan III in Eigenserum gelöst, zeitigte viel weniger 
gute Werte, obwohl ?/, der Fälle mit Fieber verliefen. Der Durchschnittswert 
für eine spirochätenfreie Zählung lag in der 24!/,. Stunde post injectionem, und das 
Verbältnis zwischen letzter abendlicher Zählung und Vorzählungsmittelwert 
schwankte zwischen !/,—!/,, während ein Fall mit dem 3fachen Wert abends 
und einer Remanenz von 46 Stunden auch aus dem Rahmen dieser Gruppe fiel. 

In der 4. Gruppe (Calcium chlorat.) lagen bei einem Durchschnittswert von 
30 Stunden bis zur ersten spirochätenfreien Zählung die ungünstigsten Verhältnisse 
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vor. In 2 Fällen waren erst nach 47 bzw. 55 Stunden keine Pallidae mehr zu finden. 
Der eine Fieberfall hat bei der abendlichen Zählung mit dem Verhältnis von 
1/3, nahe an O liegende Werte, wäre also wohl auch in den allernächsten Stunden 
spirochätenfrei geworden, während die anderen Fälle, die letzte abendliche Zählung 
in Betracht gezogen, keine sehr günstigen Verhältnisse aufwiesen. 

In der Adrenalingruppe fiel auf, daß trotz hohen Begleitfiebers in der Hälfte 
der Fälle die völlige Spirochätenabtötung erst frühestens nach der 20. Stunde 
begann und den hohen Mittelwert von 25 Stunden hatte. Nur 2 der Fieberfälle 
mit dem Verhältnis von !/,, und !/s,, ließen vermuten, daß der Endeffekt früher 
zu verzeichnen gewesen wäre. Die beiden anderen Fieberfälle mit dem Verhältnis 
von !/, unterschieden sich kaum von den übrigen. 

Die letzte Gruppe endlich kommt mit ihren 2 Fällen von nahezu gleichem Ver- 
lauf kaum für die Betrachtungen in Frage. 


Zusammengefaßt ergibt sich, daß die Variationsbreite aller Werte 
in den 6 Gruppen doch eine recht erhebliche und ein mehr oder weniger 
deutlicher Einfluß der verschiedenen Kombinationen auf den ganzen 
Ablauf unverkennabar ist. Besonders auffällig wirken die Verhältnisse 
bei der Kombination mit Adrenalin, daß die mit Fieber verlaufenden 
Fälle sich absolut nicht bezüglich des Endeffekts von den anderen ab- 
heben. Desgleichen nehmen die mit Calc. chlorat. vorbehandelten Fälle 
durch das lange Vorhandensein der Spirochäten im Mittel über 29 Stun- 
den eine Sonderstellung nach der ungünstigen Seite hin ein, auch wenn 
man die Nachtzeit ohne Untersuchungen zu überbrücken versucht durch 
Errechnung des Verhältnisses aus dem Wert der letzten abendlichen 
Zählung zum Mittelwert der Vorzählung, während der günstige Ablauf 
bei der Narkophinvorbereitung doch recht bemerkenswert ist, mit bereits 
nach 17!/, Stunden erreichtem Endeffekt. Der günstige Ablauf der 
„Spirochätenreaktion‘‘, wenn ich den Ausdruck gebrauchen darf, bei 
der Narkophinvorbereitung ist wert, nochmals hervorgehoben zu werden, 
besonders gegenüber dem ungünstigen Verlauf beim Adrenalin und 
Calc. chlorat. Im Ablauf, Spirochätenmaximum vor bzw. nach der 
Injektion, haben wir fast die gleichen prozentualen Werte wie in der 
Vergleichsgruppe (Salvarsan ohne desensibilisierende Vorbereitung), 
und doch wird der Endeffekt ganz wesentlich früher erreicht, er hätte 
sich unter Berücksichtigung der Verhältniszahlen in der Mehrzahl der 
fieberlosen Fälle noch wesentlich zur günstigen Seite verschoben. 
Gleichzeitig beugt man durch Narkophin dem Auftreten von unerwünsch- 
ten Nebenerscheinungen vor. Ob die Kombination Salvarsan + Narko- 
phin diese günstigen Erwartungen bezüglich des ganzen Kureffekts 
bestätigt, muß einer weiteren, aus dieser Arbeit folgenden Abhandlung 
vorbehalten bleiben. 

Von Interesse sind zweifellos parallel mit den Spirochätenvermehrungen 
verlaufende Reaktionen, wie das Fieber, die Jarisch-Herxheimersche 
Reaktion, die Gewebsreaktion, womit eine vermehrte Serumproduktion 
an den Papeln gemeint ist, und nicht zuletzt die veränderten Lebens- 
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äußerungen der Spirochäten. In dieser Arbeit soll nur auf die Gewebs- 
reaktion und die Erscheinungen an den Spirochäten eingegangen werden. 
Die Gewebsreaktion äußert sich in einer auffälligen vermehrten Reiz- 
serumproduktion nach deı Salvarsaninjektion. Der Anfang, wenn 
auch noch gering, so doch deutlich genug, im Vergleich zu der Serum- 
produktion bei den Voruntersuchungen, setzt bereits bei der ersten 
Zählung nach der Salvarsanverabreichung ein, d. h. eine halbe Stunde 
später, um schätzungsweise nach 2—3—4 Stunden das Maximum zu 
erreichen, das sich uneingeschränkt einige Stunden hält, um dann 
langsam geringer zu werden. Aber auch noch am anderen Tage ist die 
Reizserumproduktion, auch bei bereits negativem Spirochätenbefund, 
noch reichlicher als vor der Salvarsanreaktion. 

Parallel mit der vermehrten Serumproduktion geht auch eine erhöhte 
Beweglichkeit der Spirochäten einher, die regelmäßig bereits bei der ersten 
Zählung nach der Salvarsaninjektion festzustellen ist. Gleichzeitig 
zeigen sich auffallend zahlreiche, sehr lange Exemplare, die mau, ihre 
Größe und ihre zahlreichen Windungen in Betracht ziehend, als ‚Riesen- 
formen‘ bezeichnen kann. An dieser Stelle möchte ich einiges anführen, 
was die sog. „Riesenformen‘“ betrifft. Mehrfach hatte ich Gelegenheit zu 
beobachten, wie zwei in den bekannten V- oder Y-Formen zueinander 
liegende Spirochäten sich mehrmals aneinander entlang schlängelten, 
wieder die genannten Formen annahmen, um nach wiederholtem An- 
einanderentlanggleiten bis zur Berührung der Enden unter einigen 
Ruckbewegungen die Form und das Aussehen einer sog. ‚„Riesenform““ 
zu zeigen und nach 3—5—10 Min. über die erwähnten Figurenbildungen 
wieder als zwei völlig getrennte Exemplare zu erscheinen. Außerdem 
traten vermehrt die bekannten, sehr lebhaften Kreis- oder Ringformen 
auf, die man wegen ihres Auftretens zur Zeit höchster Lebhaftigkeit 
der Spirochäten als den Ausdruck höchster Lebens- und Bewegungs- 
tätigkeit auffassen muß. Diese beiden Formen finden sich in fast allen 
Gruppen, in den ersten 3—4 Stunden nach der Injektion, anfangs an Zahl 
zunehmend, später abnehmend. Nur nach Cale. chlorat. werden sie erst 
4—5 Stunden nach der Salvarsaninjektion gefunden, und zwar nicht 
in dem gleich großen Prozentverhältnis wie in den anderen Gruppen. 
In einem gewissen Prozentsatz sind die Riesenformen, in geringerem 
Grade Kreisformen auch bei den Vorzählungen meist in 2—3 Zählungen 
hintereinander zu finden, und zwar fast regelmäßig, wenn überhaupt 
eine Zunahme der Spirochäten gegenüber den vorher ermittelten Zahlen- 
werten zu verzeichnen ist. Besonders trifft dies zu für die Befunde in 
den ersten Vormittags-, in den späten Nachmittags- und frühen Abend- 
stunden, eine Feststellung, die eine gewisse Zufälligkeit ausschließt. 
Eine Vermehrung an sich (nicht das provokatorische Maximum) trat in 
der 1. Gruppe nach 30 Min. ein, in der 2. Gruppe nach 45 Min., in der 
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3. Gruppe ebenfalls nach 30 Min., in der 4. Gruppe nach durchschnittlich 
60 Min., wie auch in der 6. Gruppe. Nur in der Adrenalingruppe ist 
eine Verzögerung deutlicher Vermehrung überhaupt mit nahezu 2 Stun- 
den (100 Min.) festzustellen, sicher eine Folge der maximalen Ausschei- 
dung. Es liegt eben nur die Wirkung eines Teiles der verabreichten 
Dosis vor, so daß man in Übereinstimmung mit den Befunden von Frei 
sagen kann, je kleiner die Dosis, um so größer die Zeit zwischen der 
Injektion und dem Anstieg der Spirochätenzahlen. Im Gegensatz zu 
der einfachen Vermehrung der Spirochäten nach der Salvarsaninjektion, 
für deren zeitliches Auftreten in den einzelnen Gruppen eine nahezu 
gleichförmige Regelmäßigkeit vorliegt, schwanken die Zeitwerte für das 
Auftreten eines provokatorischn Maximums selbst in den einzelnen 
Gruppen ziemlich beträchtlich : 

In der 1. Gruppe liegen die Werte für das Auftreten zwischen der 1. Stunde 
und der 3. Stunde nach der Salvarsaninjektion. Mittelwert 1,9 Stunden. 

In der 2. Gruppe zwischen der ersten halben Stunde und mit einem Ausnahme- 
fall (extragenitaler P.A.), der 31/,. Stunde nach der Injektion. Mittelwert = 
1,4 Stunden (einschließlich des Ausnahmefalles). 

In der 3. Gruppe zwischen der ersten Viertelstunde und der 3!/,. Stunde. 
Mittelwert 2 Stunden. 

In der 4. Gruppe zwischen der 1!/,. und der 5!/,. Stunde. Mittelwert: 

2°/, Stunden. 

In der 5. Gruppe zwischen der 1?/,. und 3!/,. Stunde. Mittelwert: 2,3 Stunden. 

In der 6. Gruppe zwischen der 1. und 2. Stunde. Mittelwert: 1,5 Stunden. 

Ein zweifelloser Einfluß der verschiedenen desensibilisierenden bzw. 
toxizitätsabschwächenden Methoden ist bei Betrachtung dieser variierenden 
Werte unverkennbar, und damit erfahren die Verschiedenheiten im 
Gesamtablauf eine weitere Klärung. 

Mit der Nähe des endgültigen Schwindens der Spirochäten, ungefähr 
6—8 Stunden nach der Salvarsaninjektion, wurden ihre Bewegungen 
träger, bis leblos, ihre Windungen unregelmäßiger, plumper, verzerrter, 

und die Spirochäten hatten ein leicht gequollenes Aussehen. Eigenartig 
war, daß Spirochäten in diesem Zustand im Reizserum nur in sehr 
wenigen Exemplaren zu finden waren. Auffallend war weiter, daß 
nach Calciumvorbereitung die Spirochäten auch über die angegebene Zeit 
hinaus voll beweglich und gut geformt blieben. 





Herpes zoster und intralumbale Eingriffe nebst Bemerkungen 
über die im Kriege beobachteten Fälle von Herpes zoster nach 
Verwundungen. 

(Eine klinische Studie.) 


Von 
W. Sehönfeld. 


(Aus der Universitätsklinik und Poliklinik für Hautkrankheiten zu Greifswald. — 
Vorstand: Prof. Dr. W. Schönfeld.) 


(Eingegangen am 30. September 1925.) 


Heute, wo eifrigst nach dem Erreger des Zoster gesucht wird, mag 
es vielleicht als unzeitgemäß erscheinen, der Entstehung eines Teiles der 
Fälle dieses rätselhaften Krankheitsbildes auf Grund klinischer Beob- 
achtungen und Erwägungen näher kommen zu wollen. 

Da aber bisher die Ursache noch vollkommen unbekannt ist, so 
erscheinen uns klinische Beobachtungen dann nicht überflüssig, wenn 
sie uns möglicherweise einen Einblick in das Zustandekommen ge- 
statten können. 

In der ganzen Pathogenese des Zoster ist das Eine wohl anerkannt 
und durch zahlreiche Sektionsbe/unde und histologische Untersuchungen 
belegt, daß in dem Spinalganglienbezirk, welcher der Ausdehnung des 
Zoster an der Haut entspricht, sich mehr oder weniger weitgehende 
Veränderungen nachweisen lassen. Sie betreffen vor allem die Spinal- 
ganglien, können aber auch weiter auf das Rückenmark (Hinterhörner) 
und auf den Grenzstrang übergreifen. 

Ferner sei hier an die nicht so seltenen klinischen Begleit- und 
Folgeerscheinungen des Zoster, die Neuralgien, die Störungen der Sen- 
sibilität, die Lähmungen der Augenmuskeln, des N. facialis bei einem 
Herpes zoster des Kopfgebietes, an die Lähmungen der Bauchmusku- 
latur nach einem Herpes zoster intercostalis (Ahlen, Bloedorn und 
Roberts, Charron u. a.), auch an die vasomotorisch-trophischen und sekre- 
torischen Störungen erinnert! — 

Am Lebenden ist weiterhin vereinzelt als klinischer Ausdruck eines 
meningitischen Vorganges Nackensteifigkeit (Ramond), Kernigsches 
Zeichen (Belbeze, Chauffard u.a.) gesehen worden. 

Bei der Untersuchung der Rückenmarksflüssigkeit sind gelegentlich 
verschiedene Keime gezüchtet und beschrieben worden, zuletzt der 
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Diplococcus gramophilus von Nicolau und Banciu. Das sind nur 
Zufallsbefunde oder Verunreinigungen gewesen, die mit dem Erreger 
des Zoster nichts zu tun haben. Ferner wurde über Zell- und Ziwerp- 
vermehrung entweder getrennt oder zusammen vorkommend berichtet, 
ohne daß hierbei klinische Zeichen, die für eine Beteiligung der Hirn- 
rückenmarkshäute sprächen, erkennbar sein müssen. 


Über Zellvermehrung in der Rückenmarksflüssigkeit bei Zoster liegen Mit- 
teilungen von Abadie, Achard, Brandeis, Chauffard, Erb, Kafka, Merzbacher, 
Renon und Blamoutier, Roger und Margarot, Schönfeld, Ullmann u.a. vor. 

Sie erscheint fast gleichzeitig mit dem Ausbruch an der Haut, überdauert 
ihn, um langsam wieder abzuklingen. Ein längeres Bestehen über 8 bzw. 9 Monate 
wollen Achard, Grenet, Chauffard und Froin gesehen haben. Nach meiner Erfahrung 
ist das unwahrscheinlich. 

Eiweißvermehrung finden wir von Brown und Dujardin, Schönfeld, Targowla u.a. 
erwähnt. Sie kommt seltener vor. 


Diese Veränderungen sind, wie schon oben betont, durchaus nicht 
bei allen Fällen von Zoster zu finden. Sie sind meistens wohl als rein 
sekundär aufzufassen, d.h. als der Ausdruck des Übergreifens der 
entzündlichen Veränderungen von den Spinalganglien bzw. dem Rücken- 
mark auf die Umhüllungen. Doch ist es von vornherein nicht abzulehnen, 
daß auch einmal der Angriffspunkt für den Zoster in der Rückenmarks- 
Hüssigkeit selbst liegen könnte und daß der Prozeß von hier aus ge- 
wissermaßen den umgekehrten Weg über die Umhüllungen zum Rücken- 
mark und zu den Spinalganglien nehmen könnte, um dann zu Zoster- 
Effloreszenzen an der Haut zu führen. 

Drei klinische Beobachtungen legten uns diesen Gedanken nahe. 


Fall 1. 18jähriges Hausmädchen. In der Klinik vom 5. XII. 1922 
bis 20.1.1923. Sie wurde der Hautklinik von der Klinik für Nasen- und Kehl- 
kopfkrankheiten zur antisyphilitischen Behandlung überwiesen. 

Diagnose: Zentrale Schwerhörigkeit (auf Grund von angeborener Syphilis?), 
Zoster intercostalis dexter. 

Befund: Mittelgroß, kräftig, von gutem Ernährungszustand, ohne äußere 
Zeichen von angeborener Syphilis. 

Behandlung: 42 Einreibungen von Hg-Salbe zu je 3 g; 14 intravenöse Silber- 
salvarsaninjektionen (10. XII., 13. XII., 16. XII., 20. XII., 22. XH., 25. XII., 
28. XII., 31. XII., 3.1., 6. I., 10. I., 13.1., 16. I., 19. I.); Gesamtmenge 2,45 g 
Silbersalvarsan. 

Bei der Entlassung objektiver Befund unverändert, subjektiv wird Besserung 
angegeben. 

Die 7mal angestellte WaR. war negativ. 

1. XII. 1922. 1. Lumbalpunktion im Liegen mit fraktionierter Entnahme in 
4 Portionen. Punktionshöhe zwischen 3. und 4. Lendenwirbel. Druck 165/25. 
Entnahme von 20 cem Rückenmarksflüssigkeit. 

Z}) = 3,09, Z, = 1,71, Z, = 2,06, Z, =: 2,41. 

Phase I: 1—4 = 0, Pándy 1—4 = 0, WaR. 0. 


- 





!) Die unter der Zeile angegebenen Zahlen bezeichnen die verschiedenen 
Portionen. 


Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Pd. 150. D 
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8. I. 1923: 2. Lumbalpunktion im Sitzen in der Höhe zwischen 2. und 3. Lenden- 
wirbel ausgeführt, Druck 328/260, Entnahme von 20 ccm. 

Z, = 3,8, Z, = 4,1, Z, = 3,4, Z, = 2,1. 

Phase I: 1—4 = 0, Pándy 1—4 = +, WaR. 0. 

5. I. 1923. Patientin klagt über Schmerzen unter der rechten Achselhöhle 
in der Höhe des 3. Rippenbogens. 

6. I. 1923. Auftreten eines Zoster intercostalis rechts in der Höhe des 3. und 
4. Rippenbogens. 

Zwischen der 1. Lumbalpunktion und dem Auftreten des Zoster liegen 29 Tage. 


Ein 18jähriges Mädchen, welches antisyphilitisch mit Hg und Salvarsan 
behandelt wird, ohne daß sich klinisch einwandfreie Zeichen für eine Sy- 
philis finden, bekommt 29 Tage nach einer Lumbalpunktion einen Zoster 
intercostalis, dessen Sitz nach dem Schema von Bing etwa D, entspricht. 
Die Rückenmarksflüssigkeit, entnommen am 3. Tage des klinisch sicht- 
baren Bestandes des Zoster, ergibt als Veränderung gegenüber den Be- 
funden der 1. Punktion eine schwach positive Carbolsäureprobe. 


Fall 2. 24jähriger Schweizer. In der Klinik: 1. Vom 23. II. 1923 bis 7. 111. 
1923. 2. Vom 13. III. 1923 bis 5. IV. 1923. 

Diagnose: Syphilis II (Papeln am Gesäß), Krätze, Kleiderläuse; beim 2. Klinik- 
aufenthalt Syphilis latens, Zoster rechts am Hinterkopf und Unterkiefer. 

Befund: Mittelgroß, kräftig, Drüsenschwellung, WaR. im Blut positiv. 

Behandlung: Vom 23. II. 1923 bis 7. III. 1923: 4 intravenöse Einspritzungen 
von Silbersalvarsan (25. II., 28. II., 3. III., 6. III.) zu 1,25 g. Vom 13. III. 1923 
bis 5. IV. 1923: 5 intravenöse Einspritzungen von Neosilbersalvarsan (22. III., 
25. III., 28. III., 1. IV., 4. IV.) zu 1,65 g, ferner 18 Einreibungen zu je 4 g Hg- 
Salbe. WaR. am Ende der Behandlung schwach positiv. 

1. III. 1923: 1. Lumbalpunktion im Liegen mit fraktionierter Entnahme. 
Punktionshöhe zwischen 3. und 4. Lendenwirbel, Entnahme von 26 ccm. 

Z, = 0,7, Z, = 10, Z; = 0,7, Z, = 3,3. 

Phase I: 1—4 = 0, Pándy 1—4 = +, WaR. negativ. 

14. III. 1923: 2. Lumbalpunktion im Liegen mit fraktionierter Entnahme. Punk- 
tionshöhe zwischen 3. und 4. Lendenwirbel. Druck 155/90. Entnahme etwa 20 cem. 

Z, = 29, Z, = 22,3, Z, = 19, Z, = 18. 

Phase I: 1—4 = 0, Pandy 1—4 = ++, Resorcin 1-4 = ++, WaR. 0. 

27. III. 1923: 3. Lumbalpunktion im Sitzen in der Höhe zwischen 2. und 
3. Lendenwirbel. Druck 320/190, Entnahme von 18 cem. 

Z, = 4,7, Z, = 5,3, Z, = 5,3, Z, = 4,8. 

Phase I: 1—4 schwach positiv, Pándy 1—4 +, Resorein 1—4 +, WaR. negativ. 

Am 10. III. hatte der Kranke die Poliklinik wegen eines am 9. III. an der 
rechten Hälfte des Hinterkopfes und mit kleineren Herden am rechten Unter- 
kiefer aufgetretenen Ausschlages aufgesucht. An den vorhergehenden Tagen starke 
Kopfschmerzen. Der Ausschlag war nach 12 Tagen klinisch abgeheilt. Zwischen 
der 1. Lumbalpunktion und dem Auftreten des Zoster lagen 9 Tage. 


Ein 24jähriger Schweizer mit Syphilisrückfall macht eine anti- 
syphilitische Behandlung mit Silbersalvarsan bzw. Neosilbersalvarsan 
und Hg durch. Er bekommt am 9. Tage nach der ersten Lumbalpunktion 
einen Zoster, dessen Sitz nach dem Schema von Bing etwa C, entsprach. 
Die erneute Punktion am 5. Tage des klinisch sichtbaren Bestandes des 
Zoster ergibt gegenüber der ersten eine ausgesprochene Zellvermehrung 
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und ein starkes Positivwerden der Carbolsäure- und der Resorcinprobe. 
Diedritte Punktion erfolgte nach der klinischen Abheilung des Zoster an der 
Haut, die Zellvermehrung war unterdessen verschwunden, die Phase 1 
schwach positiv geworden, dieübrigen Eiweißreaktionen positiv geblieben. 


Fall 3. 22jähriges Kontrollmädchen; in der Klinik vom 20. III. 1924 bis 
26. IV. 1924. 

Diagnose: Syphilis II (Papeln an den Geschlechtsteilen, Paronychia syphi- 
litica), Naevus flammeus faciei, Zoster intercostalis sinister in der Höhe des 3. und 
4. Lendenwirbels. 

Befund: Mittelgroß, gutgenährt, WaR. im Blut positiv. 

Behandlung: 8 intravenöse Neosilbersalvarsaneinspritzungen (22. lII., 25. III., 
28. III., 31. III., 3. IV., 6. IV., 9. IV., 12. 1V.), Gesamtmenge 3,1 g; 11 intra- 
muskuläre Einspritzungen von Bismophan, 7,6 ccm. 

‘22.111. 1924: 1. Lumbalpunktion im Liegen mit fraktionierter Entnahme. 
Punktionshöhe zwischen 3. und 4. Lendenwirbel, Entnahme von 14.5 ccm. 

Z, =0, Z, = 0,6, Z = 0,69, Z, = 0,34: 

Phase I: 1—4 = 0, Pándy 1—4 = +, Resorein 14 = +. 

Unmittelbar danach erhält sie aus anderen Gründen intralumbal !/, ccm einer 
0,06 proz. Phenolsulfophthaleinlösung verteilt auf 20 ccm ihrer Rückenmarks- 
flüssigkeit. Eine Stunde später Temperatur 39,2°. 

23. III. 1924: 37,8°, starke Kopfschmerzen. 5 ccm 40 proz. Urotropinlösung, 
intravenös, Besserung. 

24. III. 1924: 2. Lumbalpunktion (ungefähr 48 Stunden nach der ersten). 

Zellen bis 880 ausgezählt. Phase I --, Pándy —-+, Resorein +. 

20. IV. 1924: Zoster intercostalis sinister in der Höhe des 3. und 4. Lenden- 
wirbels. 

Zwischen der 1. Lumbalpunktion mit intralumbaler Phenolsulfophthalein- 
zuführung bzw. der 2. Lumbalpunktion und der klinischen Ausprägung des Zoster 
liegen 29 bzw. 27 Tage. 


Ein 22jähriges Kontrollmädchen wird mit Neosilbersalvarsan und 
Wismut antisyphilitisch behandelt. Es bekommt nach einer Lumbal- 
punktion mit folgender intralumbaler Phenolsulfophthaleinzuführung 
eine starke Meningitis mit großer Zellvermehrung und 29 Tage später 
einen Herpes zoster intercostalis sinister, der in seiner Verteilung etwa 
D,a des Bingschen Schemas entsprach. 


Diese intralumbale Phenolsulfophthaleinzuführungen veranlaßten in der Zeit 
vom 14. ITI. 1924 bis 4. IV. 1924 bei 24 zur Behandlung kommenden Fällen 
15 mal einen Herpes simplex. Dieser Herpes simplex erschien nach etwa 48 Stunden. 
Bei fast allen war vorher Fieber vorhanden, bei späteren Einspritzungen eines 
2. Phenolsulfophthaleinpräparates trat er nur vereinzelt auf. Sein Zustande- 
kommen ist unklar, man könnte mit Sicherheit an die Temperaturerhöhung als 
Auslösung denken, wenn andere gleichzeitig mit fiebererzeugenden Präparaten 
(Milch) behandelte Fälle damals auch immer mit einem Herpes simplex geant- 
wortet hätten. Das war nicht der Fall. 

Überdies ist schon früher von Franzosen (Achard und Laulbry), einem Ita- 
liener (Pulle) ein Herpes simplex nach intralumbaler Zuführung von Anaestheticis 
gesehen worden. 

Achard denkt nun bei seinen Fällen an eine zentrale Auslösung, eine Meinung, 
die wir nach unseren Erfahrungen nicht teilen. Wir halten ihn für peripher ent- 

-k 
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standen, begünstigt durch die plötzlich einsetzende Temperaturerhöhung und 
andere noch nicht erkennbare Umstände. 

Bei einer gemeinsamen Betrachtung der eben angeführten, nicht 
ganz übersichtlich liegenden 3 Zoster-Fälle ergeben sich folgende über- 
einstimmende Züge: 

Gemeinsam ist allen das Auftreten zu einer bestimmten Jahreszeit 
in verschiedenen Jahren (Fall 1 Januar 23, Fall 2 März 23, Fall 3 
April 24). Man könnte also die Möglichkeit eines idiopathischen Zoster 
annehmen. Ihm wird in der Literatur vereinzelt ein Herbst- und Früh- 
jahrsgipfel zugeschrieben (Frans, Hoennicke-Joseph, Isaac, Kaposi, 
Kleefeld u.a.). Nach Pick aber zeigen alle Monate mit Ausnahme des 
Juli und August Höchstziffern, Comby fand gerade den Gipfel in der 
schönen Jahreszeit, Thal lehnt seine Auffassung als „Saisonkrankheit"ab. 

Es herrscht demnach hier keine Übereinstimmung. Das Material für 
solche Aufstellungen verteilt sich aber auch über längere Zeiten und ganz 
verschiedene klimatische und geographische Breiten. Jedenfalls wird 
man aus dem Auftreten unserer Fälle in den erwähnten Monaten nicht 
folgern müssen, daß es sich um einen idiopathischen Zoster gehandelt 
habe. Wir sahen auch damals in der Poliklinik keine häufigeren Zugänge. 

Gemeinsam ist ferner bei allen eine antisyphilitische Behandlung, 
und zwar mit Silbersalvarsan (Fall 1 und 2), mit Neosilbersalvarsan 
(Fall 3), daneben noch eine Hg-Schmierkur bei Fall 1 und 2, bei Fall 3 
Einspritzungen mit Bismophan. 

Er trat bei allen im Verlauf dieser Behandlung auf und, wenn wir die letzte 
Einspritzung als auslösend zugrunde lezen wollten, bei dem 1. Falle 2—3 Tage 
nach der 9. Einspritzung, bei dem 2. Falle 3 Tage nach der 4. Einspritzung und 
beim dritten, 8 Tage nach der achten. 

Seit der Arbeit von Hutchinson (1368) wird besonders dem Arsen ein von 
vielen zugegebener Einfluß auf das Zustandekommen eines Zoster zugeschrieben. 
Derartige Fälle sind im Verlauf einer As-Behandlung der Psoriasis von Blaschko, 
Gjörgjevic u.a., beim Lichen ruber planus von Jadassohn, bei beiden Erkran- 
kungen von Rasch, Solger, Truffi u.a. mitgeteilt worden. 

Rückfälle eines derartigen auf das Aszurückgeführten Herpes zoster bei 
weiteren Arsengaben sind außerordentlich selten erwähnt, so von Fordyce 
beim Lichen ruber planus, von Mezei bei Anämie, von Stark bei Acne. 

Es ist so beinahe selbstverständlich, daß man nach Einführung des 
Salvarsans und seiner ausländischen Nachahmungen (Arsphenamin) 
einen Zoster bei einer solchen Behandlung erwartete, zumal man ja 
als wirksames Prinzip im Salvarsan das Arsen anzusehen gewohnt ist, 
eine durchaus noch nicht erwiesene Annahme. Ein Zoster tritt nun 
unter der Salvarsanbehandlung im Hinblick auf die zahllose Anwendung 
doch recht selten auf. Es ist nach unserer Meinung der Zusammenhang 
mit dieser Behandlung nicht so klarliegend. 

Daß bei einem solchen Auftreten die Frage des post hoc, ergo propter hoc 
ihre alte Berechtigung noch hat, zeigt eine Mitteilung von Léri, Andre, Tzanck 
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und Linossier, bei denen bereits 3 Stunden nach einer intravenösen Neosalvarsan- 
gabe von 0,15 g ein Zoster im Bereich des ersten linken Trigeminusastes erschienen 
war. Hier muß wohl, wie es die Autoren selbst tun, der Zusammenhang mit der 
Einspritzung wegen der kurzen Inkubationszeit abgelehnt werden, ebenso gibt 
eine weiter zurückliegende Beobachtung Klingmüllers zu denken. Es erkrankten 
gleichzeitig Vater und Sohn an Herpes zoster. und nur der Vater war mit Sal- 
varsan behandelt worden! — 

An sich ist es ferner eigentümlich, daß ein solcher Zoster nach Arsen 
und nach Salvarsan gar keine Überempfindlichkeit hinterläßt und nur 
äußerst selten bei weiteren Gaben Rückfälle vorkommen bzw. diese 
Gaben anstandslos fast immer vertragen werden. Es sind dies alles 
Erscheinungen, die so gar nicht zum Bilde eines Arzneiausschlages 
passen wollen. 

Erkennen wir jedoch einen Zusammenhang an. so können wir 
ihn in unseren Fällen nicht mit Bestimmtheit ausschließen, sondern 
ihn nur mit einer gewissen Wahrscheinlichkeit aus den angestellten 
‚Erwägungen heraus ablehnen. 

Sicherer ist diese Ablehnung begründet, wenn wir sein Zustande- 
kommen etwa der Hg-Schmierkur oder der intramuskulären Wismut- 
zuführung zuschreiben wollten. In der Literatur ließen sich jedoch 
selbst für einen solchen Zusammenhang mehr oder weniger begründete 
Belege finden. 

Das Dritte, worauf der Zoster zurückgeführt werden könnte, wäre die 
Syphilis. Hierbei würde wohl Fall 1 ausscheiden, da wir keine Anhalts- 
punkte für sie finden konnten. Die WaR. war bei siebenmaliger Unter- 
suchung des Blutes negativ, ohne unter der Behandlung zu schwanken. 
Die Behandlung selbst war objektiv erfolglos. Fall 2 und 3 hatten eine 
rückfällige Syphilis II. Ein Zusammenhang dieses Stadiums dieser chro- 
nischen Infektionskrankheit mit dem Zoster ist von Artom, Boner, Juillien, 
Steinmeier u.a. auf Grund von einzelnen Beobachtungen angenommen 
worden. Warum sollten aber ausgerechnet diese beiden Fälle unter tau- 
send anderen gleichgelagerten durch ihre Syphilis einen Zoster bekommen 
haben? Mit Bestimmtheit können wir es natürlich auch nicht ablehnen. 

Der Einwurf, daß die deutliche Meningitis bei Fall 2 ebenfalls der 
Syphilis und nicht dem Zoster zuzuschreiben wäre, wäre noch denkbar. 
Diese Meningitis war am Anfang der Behandlung nicht da (siehe Punk- 
tion vom 1. III. 23), sie trat erst unter der Behandlung auf, um am 
Ende der Kur wieder abzuklingen. 

Der Verlauf spricht nicht geven eine echt syphilitische durch die Behandlung 
provozierte Meningitis, ein Beweis wäre natürlich nur eine positive WaR. in der 
Rückenmarkstlüssigkeit. Der Ablauf, das rasche Verschwinden der Zellver- 
mehrung ist nach unseren Erfahrungen für cine syphilitische Meningitis etwas 
zu schnell und ihr Nachweis und ihre Ausprägung am 4. Taxe des Bestehens des 
Zoster spricht mehr für die Annahme in ihr eine Begleiterseh inung des Herpes 
zoster zu sehen. 
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Nachdem wir uns nun von einem idiopathischen Zoster, von einem 
auf toxischer oder syphilitischer Grundlage entstandenen, bei diesen 
Fällen nicht haben überzeugen können — mit Sicherheit ist es nach 
dem Stande unseres heutigen Wissens nicht möglich —, bleibt als letzter 
Punkt sein Entstehen, gewissermaßen per exclusionem, auf die intra- 
lumbalen Eingriffe zurückzuführen. 


Trophische Störungen mit zosterähnlicher Anordnung sind von Mayer nach 
Stovainanästhesie (0,08 + Adrenalin 0,0003) bei einer 59jährigen Frau beschrieben 
worden. Sie entwickelten sich etwa 3 Tage später zu beiden Seiten des Nabels. Un- 
mittelbare Stovainschädigungen in den Ganglienzellen der Vorderhörner des mensch- 
lichen Rückenmarkes hat ja S'pielmeyer in seinen bekannten Untersuchungen nachge- 
wiesen und wir selbst haben Zellvermehrung nach einfacher Punktion finden können. 
All das spricht jedenfalls nicht gegen die Möglichkeit unserer Annahme, daß der 
Zoster auf dem Wege über die Rückenmarksflüssigkeit entstanden sein kann. 

Betrachten wir nun unter diesen Gesichtspunkten seine Inkubations- 
zeit, so ergibt sich bei Fall 1 und 3 etwa 29 Tage, bei Fall 2 9—10 Tage. 


Die Angaben über die Inkubationszeit des Zoster schwanken zwischen 3 bis 
14 Tage und darüber hinaus. Nach Pick soll allerdings die Zeit zwischen dem 
Auftreten der Vorläufer eines Zoster bis zum Ausbruch der Hauterscheinungen 
von einigen Stunden bis zu 9 Tagen betragen. Die Anhänger des Zoster vari- 
cellosus, die in diesem eine durch das Varicellenvirus bedingte Abart sehen, 
setzen sie mit 14 Tagen an. 


Auch hier gehen wie überall in der Lehre des Zoster die Anschauungen 
auseinander. Jedenfalls halten wir eine Inkubationszeit von 29 Tagen, 
wie sie für Fall 1 und 3 etwa angenommen werden müßte, für durchaus 
möglich, die bei Fall 2 würde sogar den Pickschen Angaben entsprechen. 

Es könnte gegen einen Zusammenhang mit diesen intralumbalen 
Eingriffen unter Umständen der Sitz des Zoster im Vergleich zur Höhe 
des erfolgten Eingriffes ausgewertet werden. 

Im Fall 1 war der Zoster links in der Höhe des 3. und 4. Rippenbogens, etwa D, 
entsprechend, die Punktion selbst in der Höhe des 3. und 4. Lendenwirbels etwa D),, 
entsprechend, im Fall 2 saß er rechts am Hinterkopf etwa C, entsprechend, die 
Punktion zwischen 2. und 3. Lendenwirbel etwa auf der Höhe von Dy, im Fall 3 


war Sitz und Höhe des Eingriffes Dio; es deckte sich also beides hier, bei den 
andern trat er oberhalb des Eingriffes auf. 


Das ist unserer Ansicht nach weder für, noch gegen eine Abhängig- 
keit von solchen Eingriffen auszunutzen, besonders wenn wir bedenken, 
daß derartige Reize nach oben und unten fortgeleitet werden können 
und selbst wohl nicht einmal die unmittelbare Ursache, sondern nur 
die mittelbare abgeben. Es sei hier in diesem Zusammenhange auf die 
Fälle der Kriegsliteratur hingewiesen (s. u.), die ja im Grunde mit unseren 
Fällen deshalb verwandt sind, weil wir bei ihnen als auslösend das 
zentral einwirkende Trauma ansehen. 

Die Seltenheit solcher Vorkommnisse nach intralumbalen Eingriffen 
läßt sich natürlich nicht gegen ihre Möglichkeit verwerten, hinzu kommt, 
daß wir einige ähnlich gelagerte in der Literatur haben finden können. 
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So berichten Pauitrier und Cl. Simon!) am 22. XI. 1907 in der medizinischen 
Gesellschaft der Pariser Krankenhausärzte über eine Lumbalanästhesie mit Stovain 
bei einer Frau. Sie war von meningitischen Erscheinungen, Zellvermehrung und 
einem Zoster facialis gefolgt, mit Sitz auf dem rechten Backenknochen und der 
Unterlippe, etwas die Mittellinie überschreitend. 

Achard!) berichtete in der Sitzung vom 29. XI. 1907, daß er nach einer ein- 
fachen Lumbalpunktion ohne medikamentöse Einspritzung bei einem Kranken 
5 Tage später einen Zoster erlebt habe. 

Von Dargein, Oudard und Perves wird bei einem 44 jährigen Kranken, der einige 
Zeit zuvor wegen eines Rectaltumors operiert worden war, die Möglichkeit eines 
Zusammenhangs des Zoster-Ausbruches mit der Lumbalanästhesie offengelassen. 

Die Fälle zeigen allerdings eine kürzerer Inkubationszeit und teil- 
weise ein dem Sitz des Eingriffes entsprechende Ausdehnung des Zoster. 

Wir kommen nun, veranlaßt durch die Sektionsbefunde, beim Zoster 
mit ihren zentralen Veränderungen in den Spinalganglien, durch die 
gelegentlich beim Zoster auftretenden Begleit- und Folgeerscheinungen 
(Lähmungen u. a.) und die in der Rückenmarksflüssigkeit gefundenen 
Veränderungen bei unseren 3 Fällen nach der Abwägung anderer Ent- 
stehungsmöglichkeiten dazu, für sie als Veranlassung für den Zoster 
die intralumbal vorgenommenen Eingriffe mit einer gewissen Wahr- 
scheinlichkeit anzusehen und dementsprechend seinen Ausgangspunkt 
in der Rückenmarksflüssigkeit zu suchen, ohne entscheiden zu können, 
ob der Eingriff nur mittelbar im Sinne eines Traumas gewirkt hat, 
das den Boden für den Zoster vorbereitete oder unmittelbar dadurch, 
daß vielleicht die Erreger eingeschleppt worden sind. 

Traumen können, wie wir schon oben betont haben, unserer Ansicht 
nach nur dann in Beziehung zum Zoster gesetzt werden, wenn sie zentral 
angreifen, d. h. entweder von außen die Spinalganglien oder ihre Nach- 
barschaft in Mitleidenschaft ziehen oder gewissermaßen von innen auf 
dem Wege über die Rückenmarksflüssigkeit einwirken. 

Ist diese Anschauung zutreffend, so müßte sie teilweise durch die Erfahrung 
des Krieges noch bestätigt werden können. In der älteren, hier absichtlich un- 
berücksichtigt gelassenen Zosterliteratur sind solche Fälle nach zentral einwir- 
kenden Traumen auch zu finden (Blaschko). 

In der ganzen mir zugänglich gewesenen Weltkriegsliteratur finden sich 5 Fälle 
(2 Fälle von Stern, 1 von R. Boursier und R. Ducastaing, 1 von Dupont und Troisier, 
l von Agazzi), bei denen auf ein zentrales Trauma hin ein Zoster entstanden sein 
soll und ein einziger von v. Tschermak, bei dem eine periphere Verletzung den Zoster 
veranlaßt haben soll. 

Bei den verwertbaren Fällen ist die Inkubationszeit recht verschieden. Bei 
dem Fall 1 von Stern ist sie auf mindestens 14 Tage anzusetzen; bei seinem 2. Fall 
findet sich keine genaue Angabe. In dem Fall von Boursier und Ducastaing beträgt 
sie 11 Tage, bei Dupont und Troissier etwa 34 Tage. Der Sitz des Traumas und 
der Ausbruch des Zoster entspricht sich in dem 1. Sternschen Falle, in dem 2. ist 
keine deutliche Abhängigkeit erkennbar, ebenso sind bei Boursier und Duca- 
staing, Dupont und Troissier diese Beziehungen nicht besonders ausgeprägt. 

1) Die Originalberichte sind mir in Deutschland (Berlin, Greifswald) nicht 
zugänglich gewesen. 
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Die Art der Verwundung war bei 3 ein Granatsplitter in der Nähe der Wirbel- 
säule, bei einem ein Gewehrschuß. Alle diese Fälle waren sichere Fälle von Zoster. 

Wir sehen hier ebenso wie oben bei unseren Fällen keine Über- 
einstimmung hinsichtlich Inkubationszeit, und eine geringe mit dem 
Sitz der Verwundung und dem Ausbruch des Zoster. 

Am auffallendsten ist aber die Seltenheit gegenüber wohl Millionen 
gleichgelagerten Fällen. Sie läßt nur zwei Deutungen zu. Entweder sind 
das rein zufällig nebeneinander hergehende Ereignisse oder das Trauma 
allein kann eben den Zoster nicht auslösen, sondern es muß noch etwas 
hinzukommen, die Infektion mit dem Zoster-Virus. Wir möchten uns 
dieser letzteren Ansicht auf Grund unserer Anschauungen anschließen. 

Der von v. Tschermak mitgeteilte Fall ist unserer Meinung nach 
gar kein Herpes zoster gewesen, sondern vielmehr einer jener zosteri- 
formen traumatischen Ausschläge, wie sie kürzlich wieder von Oudard 
und Jean beschrieben worden sind. . 


Folgende Gründe sprechen dafür. Die Inkubationszeit ist doch etwas reichlich 
lang. Sie betrug zwar nicht, wie nach der Berechnung von v. Tschermak anzu- 
nehmen wäre, 109, sondern nur 80 Tage, aber auch das ist etwas reichlich. Ferner 
schreibt er von ‚‚Blasen‘‘ bis zu 1,5 cm, solche kommen beim Zoster kaum vor, 
sondern nur Bläschen. Ebenso fehlt hier die Härte der Bläschendecke. Ein Zoster- 
ausbruch zieht sich kaum über 3 Wochen hin. Bei der ungeheuren Reichhaltigkeit 
solcher Kriegsverletzungen müßten sich jedoch wenigstens einige ähnlich gelagerte 
Fälle in der Kriegsliteratur nachweisen lassen. 


v. Tschermak beruft sich als Stütze für seine Anschauungen auf Fälle aus dem 
amerikanischen Kriege (Weir- Mitchell); aber warum sollten diese nur im amerika- 
nischen Kriege aufgetreten sein ? Überdies hat sich T’kibierge in einer Arbeit über den 
Zoster traumaticus mit ähnlichen Fällen, besonders aus der französischen Literatur 
auseinandergesetzt und weist darin nach, daß die meisten als Zoster traumaticus 
veröffentlichten Fälle eben keine Fälle von echtem Zoster gewesen waren, sondern 
Verwechslungen mit Hautkrankheiten, zosterähnlichen Ausschlägen und anderem. 

Wir sehen also an der Hand dieser Kriegserfahrungen, daß wohl, 
wenn auch äußerst selten, die Möglichkeit besteht, daß ein Zoster 
einmal durch ein zentrales Trauma ausgelöst werden kann, dagegen 
kaum durch ein peripheres. 

Diese Feststellung hat praktische Folgerungen für die Unfallbegut- 
achtung. Auch hier wird man bei zukünftigen Fällen nur für solche die 
Möglichkeit eines Zusammenhanges mit einem Trauma anerkennen 
können, bei denen die zentrale Einwirkung durch ein röntgenologisch fest- 
gestelltes Trauma sich ergibt. Meistens wird ja in der Praxis wie schon 
bei den Fällen von Arxenfeld-Bayer, Raecke-Landtau es geschehen war, 
eine solche Frage nur bei einem Zoster ophthalmicus aufgeworfen 
werden, der zu Augenstörungen führt. Hier müßte also ein röntge- 
nologisch nachweisbares Trauma (Fissur- oder Schädelfraktur) in der 
Gegend des Ganglion Gasseri die Voraussetzung für einen Zusammen- 
hang mit dem Unfall abgeben. 
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Wenn wir nun durch eigene und durch die Kriegserfahrungen dazu ge- 
kommen sind, in seltenen Fällen einen Zoster traumaticus anzunehmen, so 
herrscht doch noch eine vollkommene Unklarheit bei allem darüber, wie 
durch eine solche zentrale Einwirkung Bläschen an der Haut zustande 
kommen können. Eine augenblickliche Erörterung könnte aber über ältere 
Vermutungen nicht hinausführen, deshalb soll.hier nicht darauf einge- 
gangen werden. Näheres darüber findet sich in unserm Beitrag Herpes 
simplex und Zoster für das Handbuch für Haut- und Geschlechtskrank- 
heiten; daselbst sind auch ausführliche Literaturangaben nachzulesen. 


Zusammenfassung : 

1. Intralumbale Einwirkung (Lumbalpunktion, intralumbale Ein- 
spritzungen) können, wenn auch selten vom Herpes zoster gefolgt sein, 
einem Zoster, der nach unseren augenblicklichen Anschauungen in eine 
Reihe mit dem Zoster traumaticus zu stellen wäre. 

2. Ob das Trauma eine unmittelbare oder mittelbare Veranlassung ist, 
läßt sich nicht feststellen. 

3. Die spärlichen Kriegserfahrungen sprechen dafür, daß ein Zoster wenn 
überhaupt, dann ein zentral wirkendes Trauma zur Vorbedingung haben muß. 

4. Bei einer zukünftigen Begutachtung von Zoster nach Unfall ist das 
zu berücksichtigen. 

3. Die meislen in der Literatur als Zoster traumaticus beschriebenen 
Fälle sind keine Fälle von Zoster gewesen. bzw. wenn sie es gewesen sind, 
ist der Zusammenhang mit dem angeschuldigten Trauma nicht immer 
glaubhaft erwiesen. 

6. Weiterbeobachtung über Auslösung eines Zoster durch intralumbale 
Einwirkung und zentral einwirkende Traumen erscheinen angebracht. 
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Pharmakologische Notizen über saponinhaltige Antiluetika. 
Von 
St. K. Mayer, Mainz. 
(Eingegangen am 29. September 1925.) 


I. Pharmakologisches. 


Sigmund Fraenkel hat vollendet klar gesagt, was uns not tut: 
„gruppenweises Betrachten der neuen Arzneimittel nach chemischen 
und pharmakologischen Prinzipien‘ und gezeigt, „aus welchen Richtungen 
und auf welche Weise eine Überflutung mit neuen Arzneimitteln droht, 
welche Richtungen Vorteile zu bringen versprechen und welche schließ- 
lich ganz unwirksame Körper fördern müssen“. Für die anorganischen 
Antiluetika Arsen, Quecksilber, Wismut, Jod ist dieser Weg begangen 
worden mit dem Erfolg, daß die geförderten Mittel die Glanzleistung der 
gesamten Chemotherapie darstellen. Von hier aus hat der Siegeslauf 
der zielbewußten Arzneimittelsynthese seinen großen Aufschwung ge- 
nommen. Und trotzdem hat keines der Präparate die anderen Mittel 
verdrängen können, im Gegenteil, die führenden Pharmakologen lehnen 
es mehr denn je ab, nach einem Universalheilmittel gegen Lues zu suchen. 
Die Therapie steht im Zeichen der ,unspezifischen“ Mittel, unsere 
stärksten sind von unwiderstehlichen Bezwingern der Krankheitskeime 
zu Adiuvantien der natürlichen Heilkräfte des Körpers degradiert. Da 
drängt sich von selbst die Frage auf: sind wir bei den Fällen, die auf die 
anorganischen Antiluetika versagen — und die Zahl dieser Fälle ist 
nicht unbedeutend und wird vielleicht durch erworbene Arzneifestigkeit 
noch größer — ganz ohne Hilfe? Die verneinende Antwort hierauf ist 
keine Neuigkeit, genügt aber nicht; ebensowenig wie das Zugeständnis 
mancher Kliniker, daß decoctum Zittmani ‚immer noch‘ ein be- 
währtes Mittel sei. Wir wollen wissen, wann wir pflanzliche Antiluetika 
geben müssen und was wir von ihnen erwarten können. Wir wollen uns 
von der chemischen Industrie keine Extrakte in handlicher Aufmachung 
vorsetzen lassen, die uns der Apotheker besser und zuverlässiger macht, 
wir wollen auch hier uns nicht mit uns unverständlichen Strukturformeln 
abspeisen lassen, sondern auf Grund pharmakologischer Kenntnisse 
„gruppenweise‘“ betrachten lernen. Wenn es nun eine experimentelle 
Pharmakologie der vegetabilischen Antiluetika gäbe, dann hätten 
sich auch Pharmakologen und Kliniker gefunden, die Theorie und 
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Erfahrung vorzutragen. Aber die meisten dieser Drogen sind experi- 
mentell überhaupt noch nicht untersucht, und, wenn dies geschehen, so 
meist nicht unter dem Gesichtswinkel, ein Mittel gegen die Lues zu 
prüfen. Das meiste, was über die vegetabilischen Antiluetika bekannt 
ist, beschränkt sich vielmehr auf die Tatsache ihrer mehr oder weniger 
erfolgreichen Anwendung, und sehr vieles muß dabei der Volksmedizin 
entnommen werden. Es soll deshalb im folgenden nur von saponin- 
haltigen Antilueticis die Rede sein, und der schüchterne Versuch gemacht 
werden, die in der Literatur zerstreute Pharmakologie zusammen zu 
stellen, soweit sie bei der Luestherapie interessiert. 

Das einzige vegetabilische Antilueticum, das sich heute noch einiger 
Beliebtheit erfreut, ist die Sarsaparilla, meist mit HgCl-Zusatz in Form 
des Zittmannschen Dekoktes. Nun ist die Sarsaparilla nur ein Mittel 
unter einer großen Reihe ähnlich wirkender und früher häufig verord- 
neter Antiluetika. Das gemeinsame Prinzip dieser Drogen wird durch 
das in ihnen enthaltene Saponin verkörpert, so daß wir, um Wieder- 
holung zu vermeiden, die Pharmakologie der Saponine, so weit sie für 
unseren Zweck in Betracht kommt, in Erinnerung bringen. 


Der Name kommt von ihrer Fähigkeit, Schaum zu bilden und die Benetzbar- 
keit von Körpern zu erhöhen. Aber chemisch haben sie mit Seife nichts zu tun, 
sind vielmehr stickstofffreie kolloide Glykoside, die vielfach nach der Formel 
Ca Hau.-s O10 oder Can Han-ıs Ogg (Kobert) aufgebaut sind. Sie haben eine besondere 
Neigung sich Lipoiden anzulagern. Auf dieser Eigenschaft beruht die Hämolyse, 
die alle Saponine bewirken. Dabei werden die Saponine an Cholesterin und Lecithin 
adsorbiert; Cholesterin befördert die hämolytische Kraft der Saponine, Lecithin 
hemmt sie. Es kommt schließlich zum Platzen der Lipoidhülle, und mit dem Aus- 
tritt des Hämoglobins ist das Eindringen anderer Stoffe, z. B. im Experiment, 
der Farbstoffe, ermöglicht. Entsprechend der Hämolyse bewirken die Saponine 
bei anderen lipoidreichen Zellen, z. B. Gehirnzellen, Cytolyse. Diese findet jedoch 
nur nach Verabreichung großer Dosen statt; kleinere Dosen fachen im Gegenteil 
entsprechend dem Arndt-Schulzschen Gesetz die Zelltätigkeit an. Diese Fähigkeit 
der Saponine liegt den Versuchen J. Loebs zugrunde, der durch Saponine die Ent- 
wicklung unbefruchteter \urmeier anregen konnte. Dagegen unterliegen alle 
bereits in Entwicklung befindliche Secigeleier durch die Minderung ihres Gehaltes 
an schützendem Cholesterin durch Saponinzusatz sehr bald Cytolyse. Reinke 
hat in analogen Versuchen durch Saponine Tumorbildung erreicht, Isaack und 
Moeckel u.a. Bildung junger myeloischer Herde in Milz und Leber. Zelltötende 
Wirkung der Saponine auf Protozoen haben Levaditi und Rosenbaum festgestellt, 
und Landsteiner, was uns hier besonders interessiert, bei Trypanosomen be- 
obachtet. " 

Wada hat gezeigt, daß die wirksame Konzentration für Trypanosomen zwar 
wesentlich höher liegt als für Hämolyse, daß aber die hämolytische und die try- 
panozide Wirkung einander parallel gehen; eine Tatsache, die zur bequemeren Ab- 
schätzung der letzteren wesentlich beiträgt. Für die Beeinflussung von Zellen inner- 
halb des Körpers ist zu merken, daß Leukocyten und Blutserum besonders reich 
an Cholesterin, also saponinfest sind. Das macht verständlich, daß perniziöse An- 
ämie (Abderhalden und Frei) und Stauungsikterus (hoher Cholesteringehalt der 
Galle) saponinresistent machen; für Lues hat sich eine Vergrößerung der Empfind- 
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lichkeit ergeben. Auf Lipoidbindung beruht die Fähigkeit der Saponine, positive 
Sachs-Georgi-, Meinicke- und andere Flockungsreaktionen zu negativieren. In- 
wieweit dies mit der antiluetischen Wirkung saponinhaltiger Drogen zusammen- 
hängt, bleibe dahingestellt. Von den Versuchen, die sich mit dem Abbau des Sapo- 
nins im Organismus befassen, kommt nur das Ergebnis der Ausscheidung nach 
oraler Zufuhr für uns in Betracht, da in der Klinik nur diese Applikationsart 
in Frage kommt. Im Verdauungstraktus werden die Saponine durch Pankreassaft 
und Trypsin zu sog. Endsapogenine abgebaut. Diese Endsapogenine werden aus 
dem Saponin auch in vitro, und zwar durch sehr energische Hydrolyse erhalten, 
nachdem die Saponine zunächst in sekundäre Glykoside, die sog. Anfangs- oder 
Prosapogenine übergegangen sind. Die Endsapogenine sind Aglykone und pharma- 
kologisch wirkungslos. Im Harn dagegen sind Saponine unzersetzt gebunden wor- 
den, jedoch war die zu ihrer Ausspülung nötige Harnmenge erhöht. Diese Polyurie 
wird noch durch die Herzwirkung der Saponine verstärkt: sie steigern nämlich die 
Arbeitsleistung des Herzens, ohne die Pulsfrequenz zu beschleunigen, haben also 
rein positiv inotrope Wirkung, ohne Beteiligung des Vagus. Die ganze Beein- 
flussung des Herzens durch Saponine wird letzten Endes durch Bindung zwischen 
Saponin und Cholesterin bedingt. Die Beeinflussung der Gefäßnerven ist bei den 
einzelnen Saponinen verschieden. 


Die Sarsaparilla also, von der wir ausgingen, ist die Wurzel von 11 
(Dragendorff) verschiedenen Arten von Smilax, die in Mittel- und Süd- 
amerika wachsen. Die wirksamen Saponine sind Sarsaponin, Parillin 
und andere. Diese haben die Fähigkeit, die Pepsinwirkung aufzuheben, 
wodurch Magenbeschwerden zu den unerwünschten Begleiterscheinungen 
gehören. Gebraucht wird Sarsaparilla oder die Wurzeln ganz nahe ver- 
wandter Smilaxarten in der ganzen Welt, und zwar in Amerika, Asien 
und Europa meist als Diureticum, Diaphoreticum und Antilueticun:, 
auch gegen Wechselfieber oder ähnliche Erkrankungen (Lewin), gegen 
Carcinom, Skrofulose und cariöse Knochenerkrankungen. Ziemlich weit 
verbreitet, in Ungarn, Rußland (Hovorka und Kronjeld) und in Nubien 
(Thulke) übereinstimmend ist die Vorschrift, während der mehrere 
Wochen dauernden antiluetischen Kur nichts Salziges zu essen, wenig 
Fleisch und viele Süßigkeiten zu sich zu nehmen. Die salzlose Diät 
erklärt sich gut mit der Absicht, die Niere, die ohnehin stark in An- 
spruch genommen wird, zu schonen. Denn die antiluetische Wirkung 
der Sarsaparille beruht wie die fast aller Antiluetica in erster Linie auf 
Diurese. Die Zuckerzufuhr soll, wie man vermuten möchte, eine An- 
reicherung von Zucker in Blut und somit stärkere Diurese bewirken und 
damit die Sarsaparille unterstützen (ich wage nicht zu entscheiden, ob 
damit der Gedanke, Salvarsan in Traubenzuckerlösung zu verabreichen, 
durch die Volksmedizin vorweggenommen ist). Was die Industrie 
uns als Sarsaparillapräparate gebracht hat, ist nichts als die üblichen 
pharmazeutischen Formen der Droge, manchmal mit Jod oder einer 
anderen Saponindroge vermischt. Beim offizinellen Zittmannschen 
Dekokt wird, wie erwähnt, Kalomel oder Zinnober mitgekocht. Auf die 
übereinstimmende Wirkung von Hg und Sarsaparilla hat v. Schulz hin- 
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gewiesen: ins Blut eingespritzt gehen sie zum Teil in den Speichel über 
und vermehren dessen Sekretion, zum Teil werden sie durch die Schleim- 
haut des Magen- und Darmkanals ausgeschieden. Unter die Haut 
gespritzt, rufen beide Mittel Eiterung hervor. Beide sind starke Diure- 
tica. Das wirksamste Saponin der Sarsaparilla, Sarsaponin, findet sich 
vornehmlich in der Rinde. Nach intravenöser Injektion veranlaßt es 
auf der Darmschleimhaut flächenhafte Blutaustritte, während Blut- 
druck und Pulsfrequenz fast bis zur Dosis letalis unbeeinflußt bleiben. 
Die hämolytische Wirkung ist bei Sarsaponin im Vergleich zu anderen 
Saponinen sehr gering; die anderen Sarsaparilla-Saponine, Parillin- 
Smilasaponin, (Smilacin einiger Autoren) u. a. stehen in allen Reaktionen, 
so auch der Hämolyse, hinter dem Sarsaponin zurück. 

Zum Ersatz und zur Fälschung der Sarsaparilla wird seit je Smilax 
chinae gern verwandt. Die Art ihrer Darreichung, die Vesal in einer 
Cosima Medici gewidmeten Monographie dargelegt hat, gleicht sie der 
Sarsaparilla (Paulsen). In seiner Wirkung wird sie von Vesal über das 
damals sehr beliebte Guajak gestellt. Neuere Untersuchungen aus der 
Kobertschen Schule haben jedoch dargetan, daß Smilaxchinae beim 
Lagern seinen Gehalt zuerst an neutralem, dann saurem Saponin ver- 
liert. Es ist daher für uns in Europa so gut wie unbrauchbar (Paulsen). 

Das soeben erwähnte Guajakholz von Guajacum officinale war das 
Heilmittel für Cellini und Hutten (Kobert). Es hat in Blättern und Rin- 
den chemisch differente saure und neutrale Saponine. Friboes will die 
Blattsaponine als Vorstufe der Rindensaponine ansprechen. In dem bei 
uns offizinellen Lignum sind relativ wenig Saponine enthalten, weshalb 
die Kobertsche Schule schon längst an seiner Stelle die Rinde zur Auf- 
nahme in die Pharmakopae vorschlägt. Die in Guajak enthaltenen 
‚Harze werden unverändert im Urin ausgeschieden. Die Harzsäuren 
liefern bei trockener Destillation Guajacol, welches die Technik aber 
einfacher aus dem Buchenholzteer gewinnt. Ob die Guajak- und die 
ihnen nahestehenden Kreosotpräparate außer der bekannten günstigen 
Wirkung auf tuberkulöse Prozesse auch luetische beeinflussen, ist meines 
Wissens nicht untersucht worden. Vermutlich wird aber auch beim 
Guajak die antiluetische Kraft an die Saponine gebunden sein und den 
Harzsäuren und ihren Derivaten mehr oder weniger fehlen. Dieselben 
Harze und ähnliche Saponine, wie in Guajak, sollen in den Blättern 
einer anderen Droge, Bulnesia Sarmicuti Lor (= Palo balsamo) ent- 
halten sein, die deswegen sich zur Bereitung von Tee besser eigne wie 
Guajacum officinale (Friboes). Ich habe über diese Pflanze in der übrigen 
Literatur keine Angaben finden können. 

Das erste Saponin wurde 1811 von Buchholz aus der roten Seifen- 
wurzel der Saponaria rubra, als welche die Wurzel der Saponaria offici- 
nalis bezeichnet wird, dargestellt. Schon lange als Expektorans und der 


30 St.K. Mayer: 


schäumenden Wirkung wegen als Limonadenzusatz verwandt, beruht 
seine Wirkung auf Saporubrin, eben diesem Saponin. Bekanntlich wurden 
bis aut Kobert alle Saponine als einheitliche Körper aufgefaßt, als iden- 
tisch mit diesen zuerst entdeckten. v. Schulz hebt hervor, daß die 
hämolytische Wirkung relativ schwach ist und bei intravenöser Appli- 
kation keine Darmstörungen auftreten. Da das Saporubrin leichter und 
billiger darzustellen ist wie das Saponin der Sarsaparilla, empfiehlt es 
v. Schulz zur klinischen Prüfung auf seine antiluetische Wirksamkeit. 
Dieser Anregung ist meines Wissens noch nicht gefolgt worden. 

Als Saponaria alba wird die Wurzel nahe verwandter Arten (Lychnis 
doica == Lichtnelke) bezeichnet, die in ihrer Wirkung fast gleich ist. 
Beide Seifenwurzeln zusammen mit der ihnen nahestehenden Agrostem- 
ma Githago sind alte Mittel gegen Hautkrankheiten von Ekzem bis 
zur Lues. Von dem Saponin der Agrostemma Githago hebt Kruskel her- 
vor, daß es im Gegensatz zu anderen Saponinen vom Darm aus resorbiert 
wird, ohne daß die Integrität der Darmschleimhaut leidet. Auch bei 
subcutaner Injektion findet Resorption statt, was bei anderen Saponinen 
nicht der Fall ist. 

Von den übrigen vegetabilischen Antiluetika, die Thulke in einer aus- 
führlichen Zusammenstellung aufzählt, sind noch einige saponinhaltig. 
Aber über sie fehlt jegliche pharmakologische Beobachtung; wir sind 
vielmehr auf mehr oder minder unzuverlässigen Bericht ihrer antilueti- 
schen Wirkung angewiesen. 

Da die Saponine eine Untergruppe der Glykoside darstellen, ist es 
selbstverständlich, daß glykosidhaltige Drogen auch als Antiluetika ver- 
wandt wurden. Sie zeichnen sich, wie die Saponine, durch diuretische 
Wirkung aus, jedoch ist nicht einwandfrei festgestellt, wie weit die 
Diurese durch die Glykoside oder durch gleichzeitig vorhandene Alka- 
loide bedingt ist. Reine Glykosidwirkung liegt wohl bei Aloe vor. Das 
in ihr enthaltene Aloin wirkt wasserentziehend, worauf die Verwendung 
der Droge gegen Lues zurückzuführen sein dürfte. Die Chinesen (Dragen- 
dorf) und heute noch die Slovaken geben Luetischen Dulcamara, deren 
Glykosid Solanin, seiner chemischen Eigenschaften wegen einen Über- 
gang zu den Alkaloiden darstellt. Von französischen Dermatologen 
wird Solanin gegen Juckreiz verordnet. Solanin veranlaßt, wie die Sapo- 
nine, im Blut Auflösung der Erythrocyten. Diese wird aber nicht durch 
Cholesterin gehindert, sondern durch saures Phosphat oder CO, (Pohl). 
Von alkaloidhaltigen Drogen sei anhangsweise die Chinarinde genannt; 
sie ist, wie fast alle Malariamittel, auch gegen Lues gegeben worden. So 
eingehend die experimentelle Pharmakologie des Chinins auch untersucht 
ist, ich habe nirgends Angaben darüber gefunden, wie man sich ihre Wir- 
kung auf die WaR. erklären soll, noch viel weniger Versuche, die sich 
mit ihrer Einwirkung auf Spirochäten oder Impflues befaßten. Ebenso 
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steht es mit den zahlreichen anderen alkaloidhaltigen Drogen, die gegen 
Lues empfohlen wurden. Ich möchte noch Aconit und Conium an- 
führen, die antiluetisch und analgetisch wirken sollen. Demitsch und 
Murarie/f berichten, daß beide in China resp. Rußland gegen die Dolores 
osteocopi gern verwendet werden. Da Aconit gleichzeitig Diureticum 
ist, so wäre es bei Bestätigung dieser Angaben ein gutes Mittel für tertiäre 
Lues. Leroy hat es noch Ende der 80er Jahre gegen Kopfschmerz auf 
luetischer Basis empfohlen. 

Der Kuriosität halber sei noch erwähnt, daß ein Verwandter von 
Croton tiglium, woraus unser Crotonöl gewonnen wird, Croton anti- 
syphiliticum heißt. Sie, wie viele andere ätherische Öle enthaltende 
Drogen, sind in diesem Sinne verwandt worden. 

Es wäre schließlich noch zu sagen, daß eine Reihe gerbstoff- und 
bitterstoffhaltige Drogen zu den vegetabilischen Antilueticis zählen. 
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II. Therapeutische Technik. 


1891 konnte Kaposi feststellen, daß in den letzten 150 Jahren die Therapie 
der Lues, außer der Einführung des Jods und der rationellern Anwendung des 
Hg in Form der Inunktion, keine wesentliche Bereicherung erfahren hat. In 
bezug auf die pflanzlichen Antiluetica gilt dies heute noch. Es genügt deshalb, 
die kleine Zahl der führenden Werke aus dem 16. bis 18. Jahrhundert einzusehen, 
um zu erkennen, daß alle Autoren aus den gleichen Quellen schöpfen und man sich 
die Mühe ersparen kann, die auf viele Bibliotheken zerstreute Literatur zu sam- 
meln, ohne Einbuße an Überblick zu erfahren!). 

Die beliebteste, heute noch übliche Form der Verabreichung pflanz- 
licher Antiluetica war das Dekokt. Sein Hauptbestandteil war am 
häufigsten Guajac, während die Sarsaparilla früher nicht so oft ange- 
wandt wurde. Der erste, der ein Guajacdekokt gebraucht hat, soll 
Gundisalvus Fernandez (geb. 1478) gewesen sein. Er hatte sich während 
der Belagerung von Neapel angesteckt. Da er zur Hg-Kur, die in 
der üblichen heroischen Form fürchterliche Nebenwirkungen hatte, 
kein Zutrauen fassen konnte, schiffte er schnell entschlossen nach 
Amerika, um an Ort und Stelle die Mittel der Eingeborenen kennen- 
zulernen. Seine Mühe wurde reich belohnt. Außer zu seiner Ge- 
sundheit gelangte er nach seiner Rückkehr ' durch Einführung des 
Guajacs und zweier Schriften darüber, zu deren Abfassung er als 
Hofhistoriograph Karls V. reichlich Muße hatte, zu großem Reichtum, 
angeblich 300 000 fl. Sein Beispiel verlockte manche andere, die je- 
doch nichts Neues bringen konnten, und statt dessen mit großer 
Quacksalberei minderwertige Tränke zu teurem Preis verabreichten. 
1635 erklärt Musitano in Italien mit Recht das meiste für Geld- 
schneiderei und läßt neben dem Hg die Vegetabilien kaum noch gelten. 
Allenfalls verordnet er: 

Rp.?) Lign. guajaci c. cortic. 90,0. Digere c. aq. fontana 1080,0 per XXIV 
horas. Deinde evapora leni calore ad remanent. 400,0. Adde Passil. enucl. (Ro- 


sinen) 30,0, Liquir. rasur (Süßholzspäne) 15,0, Coriandri praecipitat 22,5, Cinna- 
moni 90,0, Cola. 1 Dosis = 180,0. 


Ähnlich empfiehlt Purmann (geb. 1648): 


Rp. Ligni sancti (= guajaci), Rad. chinae ää 60,0, Cortic. lign. Fraxini 45,0, 
Hermodactyli (= Colchici) Polypodii (= Farnwurz ?) ää 30,0, Rad. liquir, Semin 
petrosel. Foeniculi. Anis ää 45,0, Fol. Sennae 60,0, Cinnam 45,0, Herb. veronic. 
Scolopendrii (-= Hirschzunge, eine Polypodiacee) ää 45,0. 


1) Ich darf deshalb Herrn Dr. W. Eppelsheimer, Bibliothekar an der Mainzer 
Stadtbibliothek, auch hier meinen herzlichen und aufrichtigen Dank aussprechen, 
daß er mich auf die Bestände der Mainzer Universitätsbibliothek, glorreichen 
Angedenkens, aufmerksam gemacht und mir durch seine liebenswürdige Unter- 
stützung ihre Benutzung wesentlich erleichtert hat. 

2) Ich habe die sehr langatmigen Rezepte tunlichst auf moderne Form zu 
bringen gesucht. Die Maße sind, soweit möglich, in Gramm umgerechnet. 
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Die Rezepte enthalten vielfach neben dem Guajac auch noch Sarsa- 
parilla. So läßt Purmann zum Dekoktrückstand des zuletzt genannten 
Rezeptes folgendes hinzufügen: 

Rp. Ligni guajaci 30,0, Sarsapar. 180,0, Sassafras 120,0, Cortic. ligni guajae 
90,0, Rad. chinae 105,0. Macera ad libitum. Dann Verdampfen auf glühenden 
Platten. 

Eine verhältnismäßig einfache Kombination der beiden saponin- 
haltigen Antiluetica wählt von Lindern. 

Rp. Rasur. ligni saneti (=Guajacspäne) 240,0, Sassafras e cortica 90,0, Rad. 
chinae, Rad. bardanae (= Klettenwurzel) ää 45,0, Sarsaparill. Liquirit āā 30,0. 

In dieses Dekokt kann ein Säckchen mit Antimon. crud. oder mit 
Hg gehängt werden. Die Gepflogenheit Metall- und vegetabilische Be- 
handlung zu kombinieren, findet sich häufig, ist also nicht erst mit dem 
 Zittmannschen Dekokt eingeführt. Die ‚Panacea tartarica” Niesers ist 
im Grunde genommen dasselbe, nur, daß statt eines Metalls Weinstein 
mit Vegetabilien vereinigt ist. Ihr Rezept sei als Paradigma der lang- 
atmigen Vorschriften angeführt, wie sie früher sehr beliebt waren: 

Rp. Tartari crudi albi 4 320,0. Dazu klein geschnitten Lign. guajaci 1620,0, 
Sassafras, Sarsaparill. electae ä& 540,0, Rad. Anis. 180,0. In der Retorte leicht 
erwärmen. Destillieren, filtrieren. Das Filtrat nochmals rektifizieren. Der dann 
erhaltene Liquor ist zu gießen auf Rp. Tartar. cristall 180,0, Rasur (= Späne von) 
lign. guajaci, Cort. guajac ää 120,0, Sassafras, Sarsaparillae, Sem. lign. Fraxin. 
āā 45,0, Cinnam. elect. 60,0, Rad. chinae 75,0, Santal. rubr. 30,0. Das ganze ent- 
weder 12 Tage lang leni calore oder 4 Tage lang in stärkerem Feuer mit Spiritus 


digerieren. 

Im Gegensatz dazu finden wir auch einfache Rezepte, die besonders 
für die Armenpraxis empfohlen werden. So gibt Lindern die Herba sa- 
ponaria in folgender Form: 

Rp. Ligni pinii (= Fichte), Rad. pimpinell. alb., Rad. bardani ää 30,0, Herb. 
sapon. eine Handvoll (,,M I“) Sem. anis. 60,0. 

Dasselbe Rezept mit Saponaria gibt Junker, nur daß er Lignum 
Juniperi mitverarbeitet. Besonders bemerkenswert ist ein Decoctum 
Pollini, welches Kaposi (S. 481) erwähnt: es enthält außer Sarsaparilla, 
Chinin, Cort nuc. jugland. noch ‚„Bismuth‘, meines Wissens der einzige 
bekannte Fall, daß dieses Metall in früheren Zeiten als Antilueticum 
erwähnt wird. Die Originalschrift habe ich leider nicht feststellen können. 

Neben diesen starken Tränken sind für den Gebrauch unter Tags 
zweite Abkochungen- oder weniger konzentrierte ,Tischtränke“ emp- 
fohlen worden (Ryff, Howard, Fallop, Sartor); sie sind wohl als die Vor- 
läufer des noch officinellen decoct. Zittmanii mitius anzusehen. In diesem 
Sinne verwendet Nieser den Rückstand seiner ‚„Panacee“ (s. o.), um aus 
ihm das ‚„Phlegmawasser‘‘ zu bereiten. Die Vorschrift lautet ungefähr: 

Der Rückstand wird mit 3 1 Branntwein digeriert, dazu kommt Herba agri- 
monii (= Odermennig) 2 Hände voll, Hyperic. (=- Johanniskraut) 2 Hände voll, 
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Rad. Aristolochei (= Osterluzei) 90,0, Aloes 15,0, Myrrh. 30,0, Mastix, Oliban 
(= Weihrauch) ä& 15,0, Camphor. 60,0. 

Diese leichteren Dekokte werden gern mit Wein gegeben. Ein solches 
Rezept ist im ‚„Universallexikon‘‘ genannt: 

11/, kg Guajac und /, kg Zucker werden mit 1201 warmem Wein in ein Faß 
geschüttet. Statt des Weins kann man auch Most nehmen; dieser wird dann mit 
5/, kg Guajac und mit Rosinen und Pomeranzen versetzt. 

Da die Herstellung der Tränke sehr teuer kam, setzte jeder Arzt 
seinen Ehrgeiz hinein, möglichst viel aus den Ingredienzien herauszu- 
holen. So will Hundertmarck eine Tinktur bereitet haben, die die Heil- 
kraft des ganzen Dekoktes konzentriert enthält. Wo eine Kur ‚ohne 
Berufsstörung‘‘ besonders erwünscht war, bediente man sich dieser 
Arzneiform. Nicolaus von Heins, der auch eine Tinktur angegeben hat, 
bemerkt besonders, daß diese imstande sei, Blut aufzulösen, was ver- 
mutlich auf ihren Saponingehalt zurückzuführen ist. 


Schließlich ließ man die Kranken sich mit Balsam aus Guajac 
(Weickard), Sassafras, Sarsaparilla, Rad. chinae und (Nieser) Ol. tactari 
einreiben oder mit Pflaster bedecken, z. B.: 


Rp. Emplastr. diachyli c. Gummat 30,0, Emplastr. simpl. 15,0, Mercur., 
Ol. guajaci. 9,5. 


Aber man hatte schwere „Zufälle‘‘, wohl besser gesagt Rückfälle, 
bei diesen äußeren Mitteln gesehen, so daß man davon abkam. Auch der 
Begriff des venerischen Präservativs war bekannt, das Universallexikon 
widmet ihm sogar einen besonderen Artikel. Es stellt ein Dekokt aus 
Lign. guajaci, Wein und Essig dar, mit dem man sich p. c. suspectum ab- 
waschen sollte. Aber man scheint bald die Unzulänglichkeit der Art 
Prophylaxe eingesehen zu haben, weshalb auch statt dessen ein Gebet 
empfohlen wird. Dagegen waren Waschungen mit leichtesten Dekokten 
in Verbindung mit der Kur beliebt. Nieser, den wir als Polypragmatiker 
kennengelernt haben, fügt dem Wasser alle möglichen Gerüche, wie 
Lavendel, Thymian, Fenchel, Myrrhen, Flieder, Campher, Rosenöl usw. 
bei, die alle dem Überbleibsel seiner Panacee, dem Caput mortuum, bei- 
gefügt werden und somit helfen, daß die kostbare Arznei bis zum letzten 
ausgenutzt wird. 

Die Kur beginnt bei allen Autoren ziemlich übereinstimmend mit 
der Purgation. Als Purgans wurden gern Aloe ..(Sartor gibt 1,25 g!), 
Erdrauch, Senna usw. genommen. Ein Teil der Autoren läßt die Pur- 
gantien in dem Dekokt nehmen. So Musitano, der je nach der Konstitu- 
tion der Kranken verschieden stark purgiert. Als stärkstes Purgans 
„für Bauern und dergleichen‘ läßt er zusetzen: 


Rp. Polypod. (= Farnwurz?), Quern. (= Tropfwurz) ää 60,0, Pflaumen 
10 Stück, Fol. Sennae 30,0, Endiv. Plantag. (= Spitzwegerich), Tumar (= Erd- 
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rauch) je eine halbe Hand voll, Fìor. cordial (von Cordia Myxa L?) eine Brise 
(„P.1.“), Corriandr. praep. 15,0. Mit Rücksicht auf den Magen könne man etwas 
Korinthen (!) zusetzen. 

Andere lassen vor der Kur abführen; Nieser läßt eine 2—3 malige 
Purgation innerhalb 12 Tagen der eigentlichen Kur vorausgehen. Man 
soll, heißt es bei anderen, nicht zu gleich schwitzen lassen und purgieren, 
denn der „sozusagen inländische Aufruhr im Leibe‘ ziehe das syphi- 
litische Gift, das zu den Schweißporen heraus wolle, wieder zurück. 
Auch sonst sind die Ansichten über die Durchführung der Kur recht 
verschieden. Howard legt besonderen Wert darauf, daß während der 
Kur möglichst gehungert wird. Er führt einen Fall an, wo erst nach 
Einhaltung der vorgeschriebenen Diät die Rezidive ausbleiben. Hun- . 
dertmarck gibt eine lange Liste der verbotenen Genüsse. Abends ver- 
bietet er außer Semmel und gegen Ende der Kur etwas Hafergrütze 
überhaupt jede Nahrung. Andere beschränken das Verbot auf einige 
Nahrungsmittel, z.B. Milch und alles aus ihr bereitete (Nicolaus von 
Heins) oder verordnen allgemein Nahrungseinschränkung und erlau- 
ben etwa nur die Hälfte der gewohnten Nahrungsmenge (Sartor). Aber 
es fehlt auch nicht an Hinweisen, daß man den Kranken nicht allzusehr 
durch Nahrungsentziehung herunterbringen dürfe. Ryff verlangt weit- 
gehende Differenzierung der Diät nach Alter und Konstitution: die 
Choleriker sollen am meisten hungern, die Sanguiniker am wenigsten. 
Am weitgehendsten tragen die italienischen Ärzte den Gewohnheiten 
ihrer Patienten Rechnung, indem sie „nach ihrer Art‘ (Sartor) selbst 
auf sexuelle Abstinenz verzichten. Die eigentliche Kur besteht in Dar- 
reichung der Dekokte am Morgen und am Abend und tagsüber der 
zweiten Abkochung als Tischtrank. Dabei rechnete man damit, daß 
der in der Nahrung knapp gehaltene Patient sich mehr Flüssigkeit zu- 
führe als sonst. Die äußerliche Anwendung, die wir schon erwähnt haben, 
geschah in Form von Balsam, Waschwasser (wenig konzentrierter De- 
kokt) und Pflaster. Mit der Kur wurde gern eine Säfteentziehung 
durch Schwitzen verbunden. Zu diesem Zweck ließ man den Patienten 
entweder im nötigenfalls gut geheizten Zimmer sich tüchtig zudecken 
oder man bediente sich einer Spiritusflamme über der die erhitzte Luft in 
einem Trichter gefangen und so dem Patienten zugeführt wurde. Gall 
läßt nur soviel schwitzen als Flüssigkeit aufgenommen wird, während 
Lindern jedes Schwitzen verbietet. Manche erlauben sogar bei schönem 
Wetter einen Spaziergang, bei schlechtem allerdings soll sich der Kranke 
in der Nähe des Ofens aufhalten. 

Je nachdem die Purgation während oder vor der Kur stattfindet, 
schwankt die Dauer zwischen 4 und 10 Wochen, und zwar so, daß bei 
Kombination beider die Kur mit Rücksicht auf die besonderen An- 
forderungen an den Kräftezustand zeitlich beschränkt wird. Gall jedoch 
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der den Hauptwert der ganzen Kur in einer nicht zu straffen, aber doch 
knappen Diät sieht, glaubt mit 3 Wochen auszukommen, da er in seinem 
„lignum sanctum non per miscendum“ konzentrierte Dekokte gibt, die 
höchstens einen kleinen Zusatz von Geschmackskorrigentien oder Pur- 
gentien enthalten. An die eigentliche Kur schließen manche eine Nach- 
kur an, während der der Patient sich zu schonen und sich vor Erkäl- 
tung zu hüten hat. Letzteres ist besonders verständlich, wenn man be- 
denkt, daß der Patient durch die Diurese ev. auch durch die Purgation, 
das Schwitzen und Hungern ziemlich entkräftet gegen jede Schädigung 
besonders empfindlich ist. Ryff dehnt diese Nachkur bis zu 30 Tagen aus. 
Ob die gesamte Kur wiederholt werden muß, hängt von dem Befinden 
des Patienten ab. Namentlich Howard betont, daß in seiner Praxis oft 
erst eine mehrmalige Wiederholung der Kur Dauererfolg gebracht habe. 
Ryff pausiert zwischen den Kuren etliche Monate bis ein Jahr. Der Ge- 
danke einer Sicherheitskur war dieser Zeit natürlich fremd. 


Wenn die erste Kur dem Kranken nicht bekommen war, wurde ein 
Wechsel des Mittels vorgenommen. Trotzdem die meisten Rezepte alle 
nur erdenklichen Mittel zusammenzufassen suchten, legen manche, wie 
Gall besonderen Wert auf die Einfachheit der Arzneien. Dadurch sind 
sie dann auch imstande, den Indikationskreis zu beschränken. Gerade 
Gall betont, daß Guajac nicht bei Sanguinikern gegeben werden dürfe, 
mit denen man auch bei der Purgation (s. oben) gelinde verfährt. Bei 
ihnen wie überhaupt bei Schwächlichen (Howard) ist Sarsaparilla mehr 
angezeigt, der Musitano eine besondere schmerzstillende Kraft zuschreibt. 
Die Holztränke im allgemeinen sollen bei Muskelschmerzen und rheu- 
matischen Beschwerden, bei Befallensein der ‚‚flechsigen Flächen“ (viel- 
leicht besser gesagt der Nerven) gegenüber dem Hg den Vorzug ver- 
dienen, da dieses dagegen wenig ausrichte. Musitano, der ja von den 
Holztränken überhaupt nicht viel hält, hat grundsätzlich eingewandt, 
daß mit ihnen außer den schlechten auch die guten Säfte ausgetrieben 
und der Körper seiner besten Abwehrkräfte, nämlich der urin- und 
schweißtreibenden beraubt werde. Dieser Einwand gilt wohl nur für 
zu starke Kuren und trifft dann alle Mittel in gleicher Weise. Daß 
Überdosierung imstande ist, bei verschiedenen Mitteln ähnliche Effekte 
hervorzurufen, zeigt die Beobachtung ARy/fs, die an Salvarsanschäden 
erinnert: er sah in solchen Fällen Zeichen der Lebererkrankung. Be- 
sonders Podagrakranke sollen zu solchen Zwischenfällen während der 
Kur geneigt sein. Zur Behebung, „Kühlung“, wie er sagt, werden 
Endivien und Aderlaß empfohlen. 
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Tätowierung und Syphilis. 


Von 
Sh. Dohi. 


Mit Tafel I. 
(Eingegangen am 19. Oktober 1925.) 


Über die interessanten Beziehungen zwischen syphilitischen Aus- 
schlägen und Tätowierungen habe ich in den „Mitteilungen der medi- 
zinischen Gesellschaft in Tokio“ 19, H. 17. 1905 und im ‚Archiv für 
. Dermatologie und Syphilis‘ 96. 1909 berichtet. Seitdem sind mehrere 
diesbezügliche Publikationen erschienen (Florange, Holland, Aoki, Bern- 
heim u. Glück, Arning usw.). Kürzlich hatte ich wiederum Gelegen- 
heit, einen einschlägigen Fall zu beobachten, der einiges Interesse be- 
ansprucht. 


Anamnese: 27j. Kaufmann, der vor 6 Jahren sich an beiden Ober- und 
Unterarmen hatte tätowieren lassen. Die reaktive Entzündung nach der Täto- 
wierung war bei den mit Tusche und Eisenmennige tätowierten Stellen nach 
einer Woche verschwunden, dauerte dagegen an den mit Zinnober tätowierten 
Stellen etwa 3 Wochen an. Vor 4 Monaten Wunde am Penis, seit 4—5 Wochen 
allgemeine syphilitische Hautveränderungen. 

Status praesens: Am linken Arm sieht man eine schöne Tätowierung von 
Schlange, Adler und Ahornblättern. Hierbei fand sich folgendes: 

1. An den mit Tusche tätowierten Stellen (Rücken, Kopf und Schwanz der 
Schlange sowie Körper des Adlers) sieht man zahlreiche syphilitische, papulöse 
Efflorescenzen, und zwar an den intensiv blauschwarzen Stellen viel zahlreicher 
als an den weniger blauschwarzen Stellen. 

2. An den dunkelbraunroten, durch Eisenmennige dargestellten Ahorn- 
blättern erscheinen die syphilitischen Efflorescenzen am deutlichsten, teils in papu- 
löser Form, teils als diffuse Infiltrate, so daß die Ahornblätter deutlich über das 
Niveau der gesunden Haut hervorragen. Bei 6 von 7 mit Eisenmennige tätowierten 
Ahornblättern sieht man starke syphilitische Veränderungen, nur eines ohne 
solche. 

3. Die mit Zinnober tätowierten Stellen (3 Ahornblätter, Bauchseite und Zunge 
der Schlange) sind vollkommen frei von Exanthemen. 

4. An den nichttätowierten Hautpartien des Armes finden sich nur vereinzelte 
Papeln. 

Auf dem rechten Arm ist nur eine Schlange einfach mit Tusche eintätowiert. 
Auch hier finden sich zahlreiche Papeln, vorwiegend an den blauschwarzen 
Stellen. 
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An Nacken, Hals, Rücken, Penis und Scrotum und ad anum teils schuppende, 
teils nässende Papeln. Im Sulcus coronarius eine ringförmige erodierte Induration. 
Skeradenit. inguinal., cubital. und nuchal. WaR. +. Auf Salvarsan rasche Ab- 
heilung des Exanthems. 

Um festzustellen, ob der dunkelbraunrote Farbstoff der Ahornblätter 
wirklich Eisenmennige (Eisenoxyd) sei, wurde ein solches excidiert und 
chemisch sowie histologisch untersucht. Zunächst wurde festgestellt, 
daß es sich bei diesem Farbstoff nicht um Zinnober handle. Dann wurde 
das den Farbstoff enthaltende Hautgewebe mit Salzsäure erhitzt. Nach 
Zusatz eines Tropfens Ferricyankaliumlösung entstand eine blaue 
Färbung durch Bildung von Berlinerblau Fr,(CN),,; nach Zusatz von 
Rhodankaliumlösung trat eine rote Färbung durch Bildung von Rhodan- 
eisen Fe(CNS), auf. Aus diesen Reaktionen geht zweifellos hervor, daß 
es sich bei dem Farbstoff um Eisenmennige (Eisenoxyd Fe,O,) handelt. 

Bei der mikroskopischen Untersuchung sieht man die tätowierten 
Eisenmennigepartikelchen wesentlich in der Subpapillarschicht des 
Coriums, stellenweise, den Blutgefäßen und Haarfollikeln entlang, auch 
tiefer. Sie liegen hauptsächlich in den Zelleibern, nur selten intra- 
cellulär, sind verschieden groß, brett- oder klumpenförmig oder auch 
von unregelmäßiger Krystallform. Die aus einkernigen Rundzellen und 
Plasmazellen bestehenden syphilitischen Infiltrate finden sich wesent- 
lich um die Pigmentpartikelchen der oberen Cutisschicht. 

Daß die syphilitischen Exantheme an den mit Eisenmennige täto- 
wierten Stellen besonders reichlich auftreten, ist bisher nicht beobachtet 
worden, muß aber wohl auf eine von den eintätowierten Pigment- 
partikelchen ausgehende Reizwirkung zurückgeführt werden: Syphilis 
und Reizung. Und die Tatsache, daß die syphilitischen Infiltrate sich 
an den mit Eisenmennige tätowierten Stellen stärker entwickelten als 
an den mit Tusche tätowierten, mag darin ihre Erklärung finden, daß 
die unregelmäßig gestalteten und vieleckigen Eisenmennigepartikelchen 
stärker irritierend auf das umgebende Gewebe wirkten als die runden 
Tuschekörner. Das Fehlen der syphilitischen Infiltrate an den mit Zin- 
nober tätowierten Stellen erklärt sich, wie ich bereits in meiner früheren 
Arbeit betont habe, dadurch, daß die minimale Menge von Quecksilber 
genügt, um die irritierende Wirkung der Zinnoberpartikelchen zu neu- 
tralisieren und überdies noch eine spezifische Wirkung auf den Syphi- 
liserreger auszuüben. Auch hieraus ist die Intensität der Quecksilber- 
wirkung bei Syphilis zu ersehen. 


Die Fälle von Florange, Bernheim und (Glück, bei denen die Ausschläge nur 
an den mit Zinnober tätowierten Stellen auftraten, müssen m. E. als „Zinnober- 
dermatitis“ aufgefaßt werden. 

Die reaktive Entzündung nach der Tätowierung ist bei Zinnober stets viel 
stärker als bei Tusche oder anderen Farbstoffen. Bei meinem ersten Fall waren die 
Rötung und die Anschwellung bei den mit Tusche tätowierten Stellen nach 4 bis 
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5 Tagen gänzlich verschwunden; an den mit Zinnober tätowierten Stellen war die 
Entzündung viel stärker, und 2—3 Jahre nach der Tätowierung fühlte der Patient 
in jedem Frühjahre an diesen Stellen noch einen leichten Juckreiz. Ullmann sah 
15 Monate nach der Tätowierung eine eigentümliche Geschwulstbildung an den 
Zinnoberstellen und nannte diese Veränderung ‚„Zinnoberdermatitis mit Geschwulst- 
bildung‘. Arnıng sah ein Jahr nach der Tätowierung an den Zinnoberstellen eine 
entzündliche, verrucöse Wwucherung, und konnte nachweisen, daß es sich um 
Quecksilberdermatitis handelte. 


Um richtig zu beurteilen, ob Infiltrate oder Geschwürsbildung an 
rot tätowierten Stellen auf Syphilis oder Quecksilber zurückzuführen 
sind, muß man stets auch die chemischen, histologischen, serologischen 
und bakteriologischen Untersuchungsmethoden heranziehen und den 
Einfluß der spezifischen Behandlung, das Alter der Tätowierung, sowie 
die Überempfindlichkeit gegen Quecksilber berücksichtigen. 


Erklärung der Tafel I. 
Abb. 1. Vorderseite des linken Armes. 
Abb. 2. Außenseite des linken Armes. a) Die mit Zinnober tätowierten Stellen 
' zeigen kein syphilitisches Exanthem. b) Die mit Eisenmennige täto- 
wierten Stellen zeigen zahlreiche syphilitische Papeln oder diffuse In- 
filtrate. c) Die Tuschestellen zeigen zahlreiche syphilitische Papeln. 


Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. Bd. 150. Tafel 1. 





Abb. 1. Abb. 2. 
Sh. Dohi. Tätowierung und Syphilis. Verlag von Julius Springer in Berlin 


Aus der Universitätshautklinik Freiburg i. Br. — Direktor: Prof. G. A. Rost.) 


Beitrag zu den Beziehungen von Asthma und Ekzem. 
2. Mitteilung: Salieylbindung im Blut. 


Von 
Philipp Keller und Alfred Marchionini. 


(Eingegangen am 23. Oktober 1925.) 


In einer früheren Arbeit (Keller) konnte gezeigt werden, daß sich 
ein ganz bestimmtes klinisches Krankheitsbild unter den Hauterkran- 
kungen durch die fast stets vorhandene Hautüberempfindlichkeit gegen 
injizierte Eiweißextrakte auszeichnete. Dieses Krankheitsbild war von 
Rost wegen seines häufigen Hervorgehens aus den exsudativen Haut- 
erkrankungen der Kinder beim Erwachsenen als spätexsudatives Ekzema- 
toid bezeichnet worden, dabei war aber nicht verabsäumt worden, auch 
auf andere Autoren (Jadassohn, Bayet, Sabouraud, Unna u. a.) hin- 
zuweisen, die unter verschiedenen Namen, in verschiedenen Zusammen- 
hängen und unter anderen Gesichtspunkten dieselbe Erkrankung be- 
schrieben hatten. Natürlich würde bei einer ausgedehnten historischen 
Behandlung der klinischen Seite der Frage auch noch eine Reihe anderer 
Autoren hier zu nennen gewesen sein (z. B. Besnier, Brocq, Rasch u. a.). 

Die für uns damals wichtigsten, der Veröffentlichung wert erscheinen- 
den Befunde aber waren biologische, nämlich die urticariellen Sofurt- 
reaktionen der Haut dieser Erkrankten auf intracutan injizierte Eiweiß- 
extrakte, wobei uns der Extrakt nach Storm, bereitet aus Menschenkopf- 
schuppen, als Generalindicator am wertvollsten war: hatte dieser eine 
positive Reaktion ergeben, so bestand auch gleichzeitig meist eine Über- 
empfindlichkeit gegen andere, jeweils verschiedene Eiweißextrakte, 
z. B. aus verschiedenen Nahrungsstoffen bereitet. Umgekehrt: bestand 
eine Überempfindlichkeit gegen irgendeinen Eiweißstoff, so war auch 
fast immer eine Überempfindlichkeit gegen Menschenschuppen vor- 
handen, die Stormsche Reaktion demnach positiv. Die Überempfind- 
lichkeit fanden wir also meist plurivalent, und da auch in Überein- 
stimmung mit anderen Autoren (Noeggerath-Reichle u. a.) die thera- 
peutische Ausnutzbarkeit der Aufdeckung der einzelnen Stoffe, gegen 
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die eine Überempfindlichkeit bestand, uns gering erschien, teils wegen 
der Ergebnislosigkeit der Enthaltung oder Gewöhnung, teils wegen der 
Unmöglichkeit der völligen Enthaltung, so hatten wir uns vor allem 
auf den diagnostischen Nachweis der ‚allergischen Konstitution“ 
(Kaemmerer), der ‚allergischen Disposition‘ (Storm van Leeuwen, Bien 
und Varekamp) eingestellt. Interessant war, daß sich mittels der oben- 
genannten Stormschen Injektion eine innige Beziehung zwischen Asthma- 
tikern und Spätexsudativen nachweisen ließ, insofern bei beiden diese 
allergische Disposition fast ausnahmslos bestand. Interessant war ferner, 
daß eine gewisse Altersdisposition weiter für die Nachweisbarkeit dieser 
allergischen Disposition durch Intracutaninjektionen eine Rolle spielen 
mußte, da die Siormsche Reaktion bei entsprechend erkrankten Kindern 
unter 11 bis 15 Jahren meist negativ oder sehr unentschieden ausfiel. 
Diese Altersdisposition, die wir bei Spätexsudativen fanden, gilt ebenso 
für Asthmatiker, wie uns aus den Untersuchungen mit Stormschem 
Extrakt von de Vries Robles an asthmatischen Kindern hervorzugehen 
scheint. 

In der Zwischenzeit ist nun eine im übrigen gleichzeitig und unab- 
hängig von uns angestellte Untersuchung von Hazthausen erschienen, 
der damit fast völlig zu denselben Ergebnissen gekommen ist wie wir. 
Auch er hat bei einem ganz bestimmten Krankheitsbild, das er Prurigo 
Besnier [ Rasch!)] nennt und das mit unserem spätexsudativen Ekzematoid 
identisch ist, das fast ausnahmslose Vorkommen einer Hautüberempfind- 
lichkeit gegen aufgetragene Eiweißextrakte festgestellt. Er fand 12 Fälle 
von insgesamt untersuchten 15 derart Erkrankten positiv. Obwohl er 
nicht wie wir einen Unterschied zwischen erkrankten Kindern und Er- 
wachsenen macht, finden sich bei ihm nach den Tabellen die negativen 
oder schwächeren Reaktionen hauptsächlich bei Kindern. 

Zusammen mit unseren seinerzeit mitgeteilten 21 Fällen von positiv 
reagierenden Erwachsenen mit spätexsudativem Ekzematoid und 11 ne- 
gativen Kindern mit exsudativem Ekzematoid kann man also wohl 
bereits jetzt mit ziemlicher Sicherheit sagen, daß sich ein ganz be- 
stimmtes klinisches Krankheitsbild (Rost: spätexsudatives Ekzematoid, 
Rasch: Prurigo Besnier) durch die fast ausnahmslose positive Cutan- 
reaktion gegen eingebrachte Eiweißextrakte abgrenzen läßt gegenüber 
anderen ähnlichen Krankheitsbildern wie Ekzem, Neurodermie, Prurigo 
Hebra, bei denen diese Hautüberempfindlichkeit weder von uns noch 
von Haxthausen häufiger nachgewiesen ist als bei Personen ohne jede 
Hauterkrankung. 


1) Um Mißverständnissen vorzubeugen, muß hier darauf hingewiesen werden, 
daß der Name Prurigo Besnier (Rasch) nur einer Gruppe der Besnierschen Prurigo 
diathesique zukommt, und zwar der, die Besnier selbst geneigt war, der Prurigo 
Hebra anzugliedern. 
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II. 


Nach Storm van Leeuwen, Bien und Varekamp ist die „allergische 
Disposition“ außer durch die Überempfindlichkeit gegen der Haut ein- 
verleibte Eiweißextrakte gekennzeichnet durch eine Störung im Purin- 
stoffwechsel, durch erhöhte Empfindlichkeit gegenüber Tuberkulin, das 
Vorkommen einer hämoklasischen Krise, eines besonderen die glatte 
Muskulatur erregenden Giftes im Blut und durch ein vermindertes 
Bindungsvermögen des Blutes für Salicyl. Diese Erscheinungen sind 
von den genannten Autoren bei Asthma alle beobachtet worden. 

Bei der in bezug auf die Cutanreaktion mit Asthma übereinstimmen- 
den Hautaffektion stehen diese Untersuchungen noch aus. 

Brack hat zwar die hämoklasische Krise bei Prurigo durch Leukocytensturz 
und Bilutdrucksenkung, neuerdings auch noch durch kompliziertere Methoden, 
wie Bestimmung des Refraktometerindex, der Viscosität, des Caleium-Kalium- 
Verhältnisses im Blut festgestellt. Aber die von ihm geschilderten klinischen 
Krankheitsbilder entsprechen nur selten unserm spätexsudativen Ekzematoid, 
sondern er hat bei den verschiedensten Formen von Prurigo, die er summarisch der 
„diffusen Form der Prurigo vulgaris“ (Darier) zurechnet, diese hämoklasische 
Krise beobachtet, dazu noch bei der Prurigo Hebra. Ausdrücklich läßt deshalb 
Brack die Reaktion als für die Besniersche Prurigo diathesique charakteristisch 
fallen; nicht gefunden hat er sie unter verwandten Erkrankungen lediglich bei der 
Neurodermitis circumscripta, dem Lichen simplex Vidal. 


Eine Abgrenzung der gerade uns hier interessierenden ,,Prurigo- 
form“ (eben des spätexsudativen Ekzematoids) von anderen gelingt 
also nach der hämoklasischen Krise anscheinend nicht. Dennoch kommt 
sie aber bei dem spätexsudativen Ekzematoid ebenfalls vor, besonders 
unter dem Bild des einfachen Leukocytensturzes im Blut, der ja auch 
anderswo häufig beobachtet wird, und dem man nicht vorsichtig genug 
gegenüberstehen kann. An dieser Stelle kommt ja nicht in Betracht, 
daß man den Leukocytensturz bei gewissen Personen auch bereits durch 
die einfache häufige Blutentnahme, wahrscheinlich durch den Einstich 
z. B. ins Ohrläppchen hervorrufen kann (Zimmern-Hahn, Gundermann- 
Kallenbach u. a., eigene Untersuchungen mit Marinestabsarzt Eyerich). 

Wir möchten im folgenden kurz unsere Befunde über die Salicyl- 
bindung des Blutes bei spätexsudativem Ekzematoid wiedergeben. 

Ausgehend von einer Beobachtung, daß Tiere, die gegen bestimmte 
Gifte verhältnismäßig wenig empfindlich sind, in ihrem Blut das Ver- 
mögen haben, diese Gifte in größerem Maße zu binden als andere, und 
von einer zweiten, daß geeignete Stoffe in minimaler Konzentration 
imstande sind, bestimmte Giftwirkungen zu verstärken, war Storm van 
Leeuwen zu der Arbeitshypothese gekommen, daß beim Allergiker 
vielleicht die betreffenden Allergene nicht im Blut gebunden werden 
und dann in ‚freiem Zustande‘ pathologische Prozesse steigern, die 
bereits latent vorhanden sind. Diese Hypothese schien Storm van Leeu- 
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wen erstens einzugehen auf die Gleichförmigkeit der allergischen Er- 
scheinungen (Asthma, spätexsudatives Ekzematoid), insofern die Art 
des Prozesses im Gewebe auf der allergischen Disposition beruht, zweitens 
auf die Verschiedenheit der auslösenden Ursachen, indem die mangelnde 
Bindungsfähigkeit für die jeweiligen Stoffe ins Blut verlegt wird. Da 
er mit Varekamp bei einigen Asthmatikern eine Überempfindlichkeit 
gegen Aspirin feststellen konnte, wurde auf seine Veranlassung von 
Drzimal die Bindungsfähigkeit des Asthmatikerblutes für Salicyl gegen- 
über normalem Blut untersucht. Dabei fand sich nun, daß nicht nur 
Blut von Asthmatikern, die eine Überempfindlichkeit gegenüber Salicyl 
hatten, das Salicyl bedeutend leichter bei Ausschüttelung mit Äther 
an diesen wieder abgab, sondern ebenso verhielt sich Blut von Asthma- 
tikern, die nicht überempfindlich für Salicyl waren. Diese verminderte 
Salicylbindung des Asthmatikerblutes ist nach Dröimal nicht etwa ledig- 
lich durch einen veränderten Eiweißgehalt oder veränderte Alkalität 
des Blutes bedingt. 

In unserer Übertragung dieser Versuche auf das Blut von Fällen 
mit spätexsudativem Ekzematoid haben wir uns an die Methode von 
DrZimal angelehnt; an Stelle der von ihr benutzten colorimetrischen 
Methode mit 2proz. ammoniakalischer Eisensulfatlösung (Thoburn- 
Hanzlik) haben wir Eisenchlorid als Indicator verwandt und das Blut 
statt 5mal nur 3mal ausgeschüttelt, nachdem wir festgestellt hatten, 
daß doch bei jedem Ausschütteln immer nur derselbe kleine Prozentsatz 
Salicyl aus dem Blut herausgezogen werden konnte, was auf eine Ver- 
teilung des Salicyl zwischen Blut und Äther schließen läßt. 

Als Methode hat sich uns bewährt: Nach Defibrinieren mit Glasperlen und 
Filtrieren des Blutes durch einen Mulltupfer haben wir je 10 ccm Blut zu 5, 10, 
15, 20 mg Salicyl in Wägegläschen zugesetzt und nach Umschütteln bei Zimmer- 
temperatur stehen lassen. Nach einer halben Stunde wurde jede Blutprobe im 
Scheidetrichter 5 Minuten lang mit 20 ccm Ather ausgeschüttelt, dann absitzen 
gelassen und sorgfältig von dem darüberstehenden Äther getrennt. Jede Blutprobe 
wurde derart 3mal jedesmal mit 20 cem Äther ausgeschüttelt, die abgesetzten 
Ätherproben mit dem ausgeschüttelten Salicyl in einem Porzellanschälchen ge- 
sammelt und im Eisschrank der Verdunstung überlassen. Nachdem wir in Über- 
einstimmung mit den Angaben der Autoren (z. B. Bang) beobachtet hatten, daß 
auch Salicyl bei höherer Temperatur verdunstet, setzten wir zur Kontrolle über 
die evtl. Verdunstung des Salicyls stets ein Porzellanschälchen mit bekannter 
Menge Salicyl in Ather gelöst zusammen mit den zu untersuchenden Athermengen 
der Verdunstung aus. Nach Verdunstung des Athers wird das zurückgebliebene 
Salicyl in heißem Wasser, 5—20 ccm je nach der zu erwartenden Salicylausbeute, 
gelöst. Nach Abkühlen dieser Lösung kommt dazu 1/iọ Volumen einer 1 proz. 
Eisenchloridlösung; diese Menge Eisenchloridlösung liegt bereits oberhalb der 
Grenze, bei der ein Maximum der Färbung mit Salicyl erreicht wird, bei geringerer 
Konzentration Eisenchlorid ist die erreichte Farbtiefe auch von der zugesetzten 
Eisenchloridmenge abhängig. Da die Eisenchloridlösung sich, wenn auch in 
geringem Maße, verändern kann, liefe man bei zu niedriger Konzentration Gefahr, 
Fehler zu bekommen. 


Beitrag zu den Beziehungen von Asthma und Ekzem. 45 


Colorimetriert wurde die violette Farblösung gegen einen mit bekannter 
Salicyleisenchloridlösung gefüllten Keil in einem Autenrieth-Königsbergerschen 
Colorimeter von Hellige. Die Keilflüssigkeit muß häufig erneuert, evtl. Nieder- 
schläge an den Glaswänden mit Salzsäure entfernt werden. 

Unsere Ergebnisse betreffen 38 Fälle, darunter 12 Fälle mit spätersudativem 
Ekzematoid. Da wir nicht für alle unsere Untersuchungen aus gelegentlichem 
Mangel an vorhandenem Blut alle Werte von 5—20 mg haben, so geben wir in 
folgender Tabelle nur unsere Werte für das mit oben beschriebener Methode 
zurückgewonnene Salicyl bei 15 und 20 mg an, und zwar zusammengezogen, teils 
aus Raumersparnis, teils weil diese Summe als Werte für Doppelbestimmungen 
evtl. Fehler einer einzelnen Bestimmung ausgleicht. Die in der einzelnen Spalte 
angegebenen Zahlen bedeuten also die Summe der Salicylmengen in Milligramm, 
die wir bei der Ausschüttelung mit Äther zurückerhalten haben aus 10 ccm Blut, 
dem 20 mg Salicyl, und aus 10 ccm Blut, dem 15 mg Salicyl zugesetzt waren. 
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Tabelle 1. 
zz Normale ohne aus- p E a e den 
Hautkranke | Normale oder Spätexsudativ 
ae Hautkranke Ekzematold 
Storm — | Storm — '  Stom+ Storm + 
10 Fälle | 8 Fälle | 8 Fälle 12 Fälle 
ge Son ' ee; = = ee \ m en! Pe so $ —, a Te ae a a, 
| 0,583 0,482 0,633 | 0,800 
0,59 0,519 0,635 | 0,813 
0,600 0,577 0,729 0,830 
| 0600 0,605 | 0,797 0,839 
0,625 0,665 0,806 0,863 
' 0,633 0,682 | 0,808 0,900 
| 0.650 0,713 0,820 | 0,938 
"0,650 0 | oB | 0,994 
0,650 ' 1,006 
0,681 | 1,008 
| 1,038 












Mittel... | 0,627 + 0,010 | 0,620 + 0,032 | 0,758 + 0,029 | 0,935 + 0,021 


Streuung ... -+ 0,032 + 0,091 + 0,083 + 0,072 
Variations- ! | | 
koeffizient | 5,1 | 14,7 11 | 1,7 


Die Tabelle ergibt: 

l. daß bei spätexsudativem Ekzematoid die Bindungsfähigkeit des 
Blutes für Salicyl bedeutend verringert ist; 

2. daß bei Personen, die eine positive Hautreaktion nach Storm 
aufweisen, ebenfalls eine Tendenz zur Erniedrigung der Bindungsfähig- 
keit besteht: 

3. daß Personen mit negativem Storm-Befund mit wie ohne aus- 
gedehnte Hauterkrankungen demgegenüber sich verhältnismäßig gleich 
verhalten. 
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Unter den Hauterkrankungen befanden sich Psoriasis, Dermatitis, 
seborrhoisches Ekzematoid, echtes Ekzem, Scabies und 1 Fall von 
Prurigo diathesique, d. h. mit über den ganzen Körper verstreuten, 
nirgends gruppierten Prurigoefflorescenzen bei einer weiblichen Patien- 
tin. Hier war der Wert 0,720, also verhältnismäßig hoch, aber doch 
geringer als der niedrigste Fall von spätexsudativem Ekzematoid. 

Besonders behandelt muß noch 1 Fall werden, von spätexsudativem 
Ekzematoid bei einem Mädchen von 14 Jahren, bei dem das klinische 
Bild (Befallensein der Ellenbeugen und Kniekehlen) bereits ausge- 
sprochen, die Stormsche Reaktion aber noch negativ war; hier war der 
entsprechende Salicylwert 0,528, also durchaus nicht erhöht. 

Anstatt weitgehendere Hypothesen aus unseren Ergebnissen zu ent- 
wickeln, wollen wir nur nochmals kurz zusammenfassen, daß auch 
geprüft an der Salicylbindungsfähigkeit des Blutes die grundlegende aller- 
gische Disposition beim spätexsudativen Ekzematord (Rost) dieser Er- 
krankung ihren besonderen Charakter verleiht und ihre Abgrenzung 
gegenüber anderen Hauterkrankungen (Ekzem, Prurigo) rechtfertigt. Auch 
hier kommt zur Nachweismöglichkeit eine Altersdisposition anscheinend 
in Betracht. Die Verwandtschaft gerade des spätexrsudativen Ekzematoirds 
mit dem allergischen Asthma wird noch durch diese Reaktion bestätigt. 
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Sarkoide Geschwülste in einer Familie. 
(Sarkoide [Joseph] und „lupoide-allergische Reaktion‘“.) 


Von 
Dr. Joseph Sellei und Dr. Margarethe Berger. 


Mit 1 Textabbildung. 
(Eingegangen am 30. Oktober 1925.) 


Die ursprünglich von Kaposi stammende Bezeichnung ‚Sarkoid‘“!) 
wurde im Laufe der Zeit für verschiedene Hautkrankheiten angewandt. 
Spiegler?®) gibt in seiner „Sarcomatosis cutis“ betitelten Arbeit ein 
genaues Bild der sogenannten sarkoiden Geschwülste und kurze Zeit 
später zieht Joseph die Grenzlinie zwischen Sarkoid und Hautsarkom 
noch schärfer, so daß seine Arbeit „Über Hautsarkomatose‘“) als erste 
genaue Beschreibung der sarkoiden Geschwülste sensu strictiori an- 
gesehen werden kann. Heute bezeichnet man als ‚Sarkoid‘ eigentlich 
2 Zustandsbilder der Haut. Das eine stellen die eben erwähnten, von 
Kaposi, Spiegler und Joseph beschriebenen, sarkoiden Geschwülste dar, 
das andere bedeutet einen gewissen Reaktionstypus der Haut bzw. des 
Organismus, wie er von Boeck als Sarkoid oder Lupoid beschrieben 
wurde und wie ihn uns die experimentellen Ergebnisse von Kren, Kyrle, 
Oppenheim, Moravetz und Voll4) und die Untersuchungen von Lewan- 
dowsky und Jadassohn näher kennen gelehrt haben. Das klinische und 
histologische Studium der Frage hat uns in der Meinung bestärkt, daß 
die Benennung ‚‚Sarkoid‘ nur für die Bezeichnung der echten, sich 
auch histologisch als tumorartige Veränderungen erweisenden Fälle 
geeignet ist, d. h. eigentlich nur zur Bezeichnung der von Joseph be- 
schriebenen Tumoren verwendet werden dürfte, während Bezeichnungen 
wie Boecksches Sarkoid usw. unrichtig sind, da es sich in diesen Fällen 
nur um eine eigenartige allergische, histologisch sich auch in ganz charak- 
teristischen Veränderungen der Haut offenbarende Reaktion des tuber- 
kulösen Organismus, wie Volk4) dies ausdrückt, um einen ‚„sarkoiden 
Reaktionstypus‘“ handelt [s. auch G@oldschmidt5)]. Um Mißverständ- 
nissen vorzubeugen, würde es sich deshalb empfehlen, diese Reaktion 
als ‚„lupoide allergische Reaktion“ zu bezeichnen. 
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Die von uns beobachteten Fälle stimmen in vielen Punkten mit der 
von Joseph mitgeteilten Beschreibung überein. Besonders interessant 
sind unsere Fälle noch durch den Umstand, daß sie bei Mitgliedern ein 
und derselben Familie auftraten, d. h. sich unter 7 Geschwistern bei 
5 (3 Frauen, 2 Männern) entwickelten. 

Die Tumoren traten zuerst meist an den unteren Extremitäten auf 
(in 4 von 5 Fällen), dann griffen sie auf die obere Extremität über, 
und zwar zuerst auf die Streckseite, dann auf die Beugeseite. In 2 Fällen 
waren sie auch am Stamm sichtbar. Aus stecknadelkopfgroßen blau- 
roten Flecken, deren Färbung auf Glasdruck schwand und nur die 
erweiterten Capillaren sichtbar ließ, entwickeln sich allmählich bläulich- 
braune Knoten, teils im Niveau der Haut liegend, teils zu erbsen- bis 
pflaumenkerngroßen, meist runden, scharf begrenzten, aus der Haut 
emporragenden Knoten heranwachsend, deren Oberfläche nicht knollig, 
sondern eher abgeflacht erscheint; ihre Farbe gleicht anfangs der Farbe 
der umgebenden Haut, später nehmen sie eine etwas bräunlich-cyano- 
tische Farbe an. Sie fühlen sich hart an, einzelne sogar fast beinhart. 
Manche umgibt ein etwa 1—2 mm breiter brauner Saum; bei diasko- 
pischer Untersuchung verschwindet die Farbe der Tumoren, sie werden 
weiß, im braunen Saum aber werden hier und dort kleinste rötliche 
Knötchen sichtbar. Die Geschwülste bestanden in unseren Fällen seit 
5, 4, !/,, 10 und 4 Jahren. Sie erreichen aber nur eine bestimmte Größe 
und wachsen nicht über die Größe eines Pflaumenkerns hinaus. Sie 
konfluieren nicht und bilden sich unter Einsinken im Zentrum mit 
narbiger Atrophie zurück, wobei auf der verdünnten Haut stellenweise 
eine graue Epithelschuppe haftet. Später schwindet auch diese und es 
bleibt nur ein weißer, von einem pigmentierten Hof umgebener Herd 
zurück, in dem Teleangiektasien sichtbar sind. Die Zahl der Tumoren 
ist in den einzelnen Fällen nicht groß, als höchste Zahl fanden sich 
in Fall 2 30. Sie sind spontan oder auf Druck ‘unempfindlich, ulcerieren 
nicht, zerfallen nicht. Es begleiten sie keine Drüsenschwellungen. 
Metastasen haben wir bis jetzt nicht beobachtet. Die Patienten fühlen 
sich subjektiv wohl und scheinen es auch objektiv zu sein. 


Krankengeschichten: 1. Frau M. F., 48 Jahre, verheiratet. Beginnendes 
Klimakterium. Seit einigen Monaten Diarrhöen. Interner Befund: negativ. 
Röntgenbefund: negativ. WaR.: negativ. Urin:. Ø Die Diarrhöen wurden auf 
der internen Abteilung als klimakterisch beurteilt. Blutbild: Anämie geringen 
Grades. Alttuberkulin subcutan gibt keine Herdreaktion. Lokalisation der Sar- 
koide: An beiden Schultern und Armen, an den Füßen, hauptsächlich auf den 
Streckseiten und am Bauch. Seit die Menses seltener wurden, vermehrten sich 
die Tumoren. Zuerst erschienen sie an den Füßen. Patientin bemerkt sie seit 
etwa 5 Jahren. 

2. Fräulein M.H., 38 Jahre, ledig, Stickerin. November 1921 wegen Myom 
operiert. Seit der Operation blieben die Menses aus. Zeitweilig Kongestionen. 
Interner Befund: negativ. Röntgen: negativ. WaR.: negativ. Urin: Ø. Verdauung 
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in Ordnung. Anämie geringen Grades. Die Tumoren häufen sich seit einem halben 
Jahre stärker an, bestehen seit 4 Jahren und befinden sich an beiden Füßen auf 
der Beuge- und Streckseite (die älteren auf den Streckseiten), an beiden Armen, 
auf den Extensionsflächen, über der rechten Mamma und auf beiden Hüften. 

3. Fräulein R. H., 41 Jahre, ledig, Beschäftigung: Haushalt. Interner Be- 
fund: negativ. Röntgen: negativ. WaR.: negativ. Urin: 0. Anämie geringen 
Grades. Die Hauterscheinungen bemerkt Patient seit einem halben Jahr an 
beiden Unterschenkeln und Schenkeln, namentlich an den Extensionsflächen. 

4. Herr M. H., 41 Jahre, verheiratet, Eisendrechsler. Interner und Röntgen- 
befund: negativ. WaR.: negativ. Urin: 0. Die Tumoren bemerkt Patient seit 
10 Jahren am Arm; am Fuß erschienen sie erst später; sie sind auf beiden Ober- 
und Unterarmen zu finden, auf den Extensionsflächen und auf beiden Füßen, 
hauptsächlich in der Umgebung des Knies und der Knöchel. 

5. Herr S. H., 36 Jahre, ledig, Handelsangestellter. Interner Befund: Lunge, 
Herz normal. Röntgen: negativ. WaR.: negativ. Urin: 0. Die Tumoren sind 
an beiden Armen und Unterschenkeln, hauptsächlich auf den Streckflächen sicht- 
bar. Sie bestehen seit etwa 4 Jahren. 

Der Vater der Kranken starb im Vorjahr im Älter von 78 Jahren an einer 
Halsgeschwulst (Lymphosarkom ?), zu der sich angeblich Metastasen in den inneren 
Organen mit Pneumonie und Pleuritis gesellt hatten. Angeblich hatte der Vater 
an den Füßen dieselben Erscheinungen. Die Mutter ist 75 Jahre alt, lebt und ist 
gesund. Von den Geschwistern ist eines ganz jung an einer unbekannten Krank- 
heit gestorben. Ein 39jähriger Bruder und eine 45jährige Schwester leben und 
sind gesund, ohne die beschriebenen Veränderungen zu zeigen. 

Mikroskopischer Befund: Der Prozeß hat seinen Ausgangspunkt in der Cutis 
und besteht wesentlich aus Anhäufung von Bindegewebszellen und kleinzelliger 
Infiltration. Das Bild charakterisieren die in Bündeln gruppierten jungen Binde- 
gewebszellen. In den völlig entwickelten Tumoren ist auch eine hochgradige 
Vascularisation sichtbar mit einer in Gruppen oder in radiärer Art angeordneten 
Infiltration um die Blutgefäße. In den erst in Entwicklung befindlichen Tumoren 
ist diese Vascularisation nur schwach angedeutet. Die Infiltration, die aus Lympho- 
cyten und neugebildeten Bindegewebszellen besteht, erreicht in den sich erst ent- 
wickelnden Tumoren kaum die subpapilläre Schichte, in den ganz ausgebildeten 
dringt sie aber fast bis zum Rete. Der Entzündungsvorgan wirkt auch auf das 
Epithel und stellenweise findet sich starke Epithelproliferation. Die Bindegewebs- 
zellen sind in Strähnen und Bündeln angeordnet. Die einzelnen Bündel färben 
sich nicht in gleicher Weise. Von den Bindegewebszellen sind einzelne gedunsen; 
diese färben sich blasser. Die kleinen Arterien sind erweitert, stellenweise mit 
Blut gefüllt. Die atrophischen Stellen zeigen hyaline Degeneration und Pigment- 
körnchen. Epitheloide und Riesenzellen nicht nachweisbar. 


Auf Grund des klinischen Verlaufs und des histologischen Bildes 
besteht demnach kein Zweifel, daß die oben beschriebenen Fälle mit 
den von Joseph beschriebenen identisch, also sarkoide Tumoren, im 
engeren Sinne des Wortes, darstellen. Die langsame Entwicklung der 
Tumoren, ihr stationäres Wesen, der Umstand, daß ihr Wachstum eine 
bestimmte Grenze nicht überschreitet, weiter die Rückbildung mit 
narbiger Atrophie, weisen vom klinischen Standpunkt aus auf den 
sarkoiden Charakter hin. Vom histologischen Standpunkt sind es die 
Anordnung der Tumorzellen in Strähnen und Bündeln, das Fehlen 
scharf abgesetzter Zellanhäufungen, die diffuse, in kleineren und 
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größeren Gruppen sich entwickelnde Bindegewebswucherung sowie die 
regressiven Vorgänge, welche als charakteristisch für Sarkoide an- 
zusprechen sind. Das histologische Bild der bei lupoid-allergischer 
Reaktion der Haut sichtbaren Veränderungen weicht hiervon stark ab: 
vor allem durch das Vorhandensein von epitheloiden und lymphoiden 
Zellen und die lupoide Struktur. Das Blutbild war in keiner Beziehung 





Abb. 1. Frisch entstandenes Knötchen., 
Infiltration der Papillarschichte, Binde- 
gewebszellen in der Cutis mit noch nicht 
ausgesprochener Vascularisation ; links in der 
Cutis beginnende bündelartige Gruppierung. 


charakteristisch. 

Metastasen wurden in keinem der 
Fälle beobachtet, doch starb der Vater 
der Kranken angeblich an Sarkoma- 
tose mit Metastasen. Ob beim Vater 
Josephsche Sarkoide bestanden, war 
nachträglich nicht zu ermitteln. Nur 
in einem Punkt weichen unsere Fälle 
vom Josephschen Falle ab, und zwar 
darin, daß wir in unseren Fällen 
überall Zeichen der klinischen und 
histologischen Involution sehen konn- 
ten, wogegen in den Josephschen 
Fällen die Geschwülste sich nicht 
zurückbildeten. In dieser Hinsicht 
ähneln unsere Fälle eher den Spiegler- 
schen. Die klinische Bedeutung der 
Involution bei sarkoiden Tumoren 
erwähnt übrigens auch schon Joseph 
in seiner Arbeit. Außer zur Involution 
kann es aber auch zu einer Änderung 
des Charakters der Tumoren kommen, 
d.h. zum Übergang in echte Sarkome. 


Darier®) hat unter der Bezeichnung ‚Dermatofibromes progressifs et 
recidivants ou fibrosarcomes de la peau“ den bei unseren Fällen in vielem 
analoge Erscheinungen beschrieben ; die Tumoren sind gleichfalls schmerz- 
los, wachsen sehr langsam, neigen nicht zur Ulceration, erodieren aber 
leicht und aus der Erosion kann allmählich eine Nekrose entstehen; 
regionäre Drüsenanschwellungen fehlen, die Geschwülste sind gutartig, 
können Jahre und Jahrzehnte hin bestehen. Darier konstatierte auf Grund 
der histologischen Untersuchung eines Tumors ein Fibrom, das stellen- 
weise die charakteristischen Eigenschaften des spindelzelligen Sarkoms 
zeigte. Die Annahme, daß die Darierschen Fälle den Josephschen 
Sarkoiden entsprechen, ist schon wegen des histologischen Unterschiedes, 
der zwischen den beiden besteht, abzulehnen. Es muß jedoch erwähnt 
werden, daß aus dem sich anfangs ebenfalls gutartig zeigenden Kaposi- 
schen Sarkom, wenn es zu Metastasen in den inneren Organen führt, 
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echte Sarkome entstehen Tonnen. so "Jab schon Joseph annimmt, daß 
zwischen den in die Grappe. s eder Sarkoide eingefeiiten Geschwülsten 
gewisse Übergänge konstatierber sind... ‚Did :prääise Beschreibung der 
Sarkoide von Joseph kann aber jedöhfülls’auch heute noch als Grund- 
lage der richtigen Klassifizierung dieser Neubildungen dienen und die 
Benennung „sarkoide Tumoren“ ist die richtige Bezeichnung der von 
ihm beschriebenen Fälle, zu welchen wir auch die unseren zählen. 


mn 
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(Aus dem Spitale der israel. Kultusgemeinde — Vorst.: Prim.-Doz. Königstein — 
und dem chemischen Institute der Universität in Wien — Vorst.: Prof. Dr. Fromm.) 


Zur Pathochemie des Pemphigus.: 


Von 


Dr. Erich Urbach, 
Assistent. 


(Eingegangen am 11. September 1925.) 


Als alle Versuche mit morphologischen oder bakteriologischen Untersuchungs- 
methoden das Wesen des Pemphigus zu ergründen erfolglos blieben, begann man 
— entsprechend der modernen chemischen Orientierung — den Stoffwechsel 
dieser Kranken zu beobachten. Und in der Tat stellten 1908 zwei französische 
Autoren, Cassaet und Micheleau, eine verminderte Kochsalzausfuhr im Harne bei 
Pemphiguskranken mit der gleichzeitigen Angabe fest, sie hätten durch Kochsalz- 
entziehung eine prompte Abheilung der Hautaffektion bei gesteigerter Ausschei- 
dung der Harnchloride erzielt. Micheleau bezweifelte indes, daß diese Kochsalz- 
retention für die Hautaffektion jene Bedeutung habe, die ihr von Klinikern für das 
Zustandekommen des renalen und kardialen Hydrops zugewiesen wird; er glaubte 
eher, daß eine normale Kochsalzausscheidung von wesentlichem Einfluß auf die 
Entfernung der Toxine sei, welche vielleicht ihrerseits solche Hautaffektionen 
verursachen; seiner Meinung nach fällt dem Kochsalz an sich keine primäre Rolle 
für das Zustandekommen der Hautkrankheit zu, und die Verfolgung der Kochsalz- 
bilanz gewähre nur einen Einblick in die Prognose der Erkrankung. 

Baumm, der diese Angaben sorgfältig nachprüfte, konnte gleichfalls eine Re- 
tention von NaCl nachweisen; dagegen sah er weder bei Kochsalzbelastung einen 
verschlechternden, noch bei kochsalzarmer Nahrung einen bessernden Einfluß auf 
die Hautaffektion. Er konnte auch bei Abheilung der cutanen Prozesse keine 
vermehrte Natriumchloridausscheidung im Harne finden. Während Baumm eine 
Salzretention während der ganzen, 2!/, Monate langen Beobachtungsperiode fest- 
stellte, zeigte Stümpke als erster, daß sie in anderen Fällen vorzüglich auf die Zeit 
der Blaseneruptionen beschränkt sei, aber daß dann oft nur !/,, der zugeführten 
Salzmenge im Harne erscheine. Einen therapeutischen Effekt der kochsalzarmen 
Kost stellt Stümpke entschieden in Abrede; im Gegenteil, in einer späteren Arbeit 
berichtet er über günstige Resultate nach physiologischen Kochsalzinfusionen 
besonders in jenen Fällen, wo der allgemeine Kraft- und Ernährungszustand durch 
große Eiweiß- und Kochsalzrerluste velitten habe. „4—-5 Infusionen haben eine 
grundlegende Veränderung des Krankheitsbildes zur Folge.“ 

Aus letzter Zeit verdanken wir Kartamischew und Pokorny schr eingehende 
Studien über den Kochsalz- und Wasserstoffwechsel bei Pemphiguskranken. Sie 
finden wie Stümpke eine starke Kochsalzretention während der Blasenschübe und 
eine fast normale Ausscheidung im Stadium der Remission. Erstere ist so konstant, 
daß sie Kartamischeu geradezu als differentialdiagnostisches Merkmal benützt. Er 
findet ein gewisses proportionales Verhältnis zwischen der Menge des retinierten 
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Kochsalzes und der Schwere des Krankheitsbildes. Auch prognostisch verwendet 
die Prager Schule dieses Symptom: Steigerung der Kochsalzausscheidung im 
Harne = Indicator für fortschreitende Besserung. Aus zwei weiteren Beobach- 
tungen: die Stoffwechselstörung ist bereits voll ausgebildet, wenn die klinischen 
Symptome erst aufzutreten beginnen und der Exitus trete bei fast vollkommener 
Abheilung der klinischen Symptome ein, während die NaCl-Retention noch immer 
besteht — zieht Kartamischew den Schluß, der Pemphigus wäre die Folge eines 
gessörten NaCl-Stoffwechsels und der Tod sei bedingt durch eine Intoxikation, viel- 
leicht infolge Kochsalzretention. 

Bei Untersuchung der Körperorgane eines an Pemphigus gestorbenen Men- 
schen fand Kariamischew normale, eher niedrige Kochsalzwerte. 

Schließlich hat Kartamischew in sehr schönen Untersuchungen eine Ödem- 
bereitschaft und vermehrte Quellungsfähigkeit des pemphiguskranken Organismus 
aufgedeckt; dabei zeigte sich, daß die Wasserretention der Salzretention parallel 
geht. 

Ähnliche Verhältnisse, nur weniger exzessiv, fanden Kartamischew und Po- 
korny auch bei der Dermatitis herpetiformis Duhring, während andere Erkran- 
kungen exsudativen Charakters wie Eccema madidans, Psoriasis pustulosa und 
Urticaria keine Veränderungen des NaCl- und H,O-Stoffwechsels darboten. 


Aus diesen Untersuchungen geht wohl mit Sicherheit hervor, daß 
zumindest in den Eruptionsperioden beim Pemphigus eine verminderte 
Salzausfuhr durch den Harn sich findet. Was bedeutet nun diese Koch- 
salzstoffwechselstörung? Ist sie renal bedingt oder extrarenal? Ist 
sie das Primäre, die Ursache des Pemphigus, wie Kartamischew meint, 
oder sekundär, d. h. eines seiner Symptome? Woher kommt weiter 
die Hydrämie? Ist sie die Folge der Kochsalzretention oder die Ursache 
derselben? Handelt es sich bei dieser Störung im Wasser- und Koch- 
salzhaushalt um eine Erkrankung des Gesamtorganismus oder ist nur 
ein bestimmtes Organ befallen, vielleicht die Haut, die schon normaler- 
weise das bedeutendste Wasser- und Salzdepot darstellt und das ein- 
zige Organ zu sein scheint, das offensichtlich beim Pemphigus erkrankt? 
Und was ergibt die chemische Untersuchung der Haut? Ist vielleicht 
die Blasenbildung beim Pemphigus ein Versuch des Organismus, schä- 
digender Stoffe sich zu entledigen ? 

Um einen Teil dieser Fragen zu beantworten, führten wir systema- 
tische chemische Untersuchungen der Haut, von Blut, Harn, Pemphi- 
gus- und Cantharidenblasen unter verschiedenen, zum Teil experimen- 
tell gesetzten Veränderungen (Kochsalzbelastung, Kochsalzentzug, An- 
regung der Diurese usw.) aus. 


Unsere Untersuchungen erstrecken sich auf 13 Fälle: 3 P. mucosae oris, die 
später allgemeine Blasenschübe zeigten, 3 P. vulgaris, 1 P. vegetans und 2 Derma- 
titis herpetiformis Duhring. 3 weitere Kranke zeigten ebenfalls pemphigus- 
ähnliche Ausschläge. Beim 1. trat die Erkrankung ziemlich akut auf und führte 
innerhalb dreier Wochen zum Tode,»entspricht daher klinisch nicht ganz dem 
Bilde des P. vulgaris. Das chemische Verhalten von Blut, Harn und zum Teil 
auch der Haut stellen ihn aber in eine Reihe mit den vorhergehenden Fällen. 
Die 2. pemphigusähnliche Hauterkrankung war durch eine Encephalitis lethargica, 
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die 3. durch eine Urämie bedingt. Der 13. Fall war ein häufig rezidivierendes 
Erythema multiforme bullosum der Lippen-, Zungen- und \Vangenschleimhaut. 


Tabelle 1. Normalzahlen. 








Naci | Tr. S.**) ı Menge Anmerkung 


Blutserum . . . area 9—10 9, ; Banı 
Harn (in 24 Std.). | 10-15 g | ca. 1500 |”) 7.8, Trocken 


10g NaCl-Zulage zur Kost werden längstens nach 48 Stunden ausgeschieden 



















+ Methode: Bang 





Tabelle 2. Normale Haut (Mitielzahlen). 
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Wasser- u. fettfreie | Frisch- | Wasser- u. fettfreie 




















| wos 3.% | Tr. S. % gewicht | Tr. 8. 

BEN | | NaCl mg% | NaCl mg% 
Haut .. .. . .: 63, 33 36, 87 28,46 259,6 912 
Unterhautfettgew ebe ` 6,; 54 | 93,46 2,80 55,5 — 





Betreffs Technik, Methodik usw. muß ich auf die Arbeiten von Königstein 
und Urbach sowie Urbach und Fantl verweisen. An dieser Stelle möchte ich Herrn 
Doz. Barrenscheen und Ass. Dr. Fantl vom Universitätsinstitut für med. Chemie 
für ihre wertvolle Unterstützung bestens danken. 


Tabelle 3. Helene A. Pemphigus mucosae oris. 








Canthariden- 
Diusaerum | Binseninhalt Rari 
ee e HEPERESESUHER. P ` B Anmerkung 
' NaCl RE | Naci RN | yac Menge 


mg mg cem 


Am Tage der Einliefe- 
| rung 690 mg% NaCl im 
Kost enthält | Blutserum 
6g NaCl | 647 | 54 659 : 82 |4,15* 350 | *Retention von 30°% 
Kost enthält ' 


3g NaCl | 600 | — |647. -- |27 580 
Kost enthält | i 

16g NaCl 613 , 655 630 104 15,8**: 570 | **Retention von 64°% 
Allgemeiner | 


Blasenschub 615 | — | — = [12 400 


1. Fall. Helene A., 40 Jahre, P. mucosae oris seit 4 Jahren. Bei Einlieferung 
Lippen, Zunge, Gaumen mit zahlreichen geplatzten Blasen bedeckt, der übrige 
Körper frei; NaCl im Blute sehr hoch (690 mg?/). Die Kranke wird auf eine 
6g NaCl pro die betragende Kostform gebracht. Nach 3 Wochen beträgt der 
Blutkochsalzspiegel 647 mg®;,, der Cantharidenblaseninhalt enthält 659 mg®,, NaCl. 
Bei weiterer Einschränkung der täglichen Kochsalzzufuhr auf 3 g sinkt das NaCl 
auf 600 mg, um dann bei stärkerer Belastung (16 g NaCl p. d. durch 9 Tage) 
wieder zu steigen (613 mg). Bei kochsalzarmer Ernährung (3 g p. d.) wird fast 
das ganze zugeführte NaCl im Harne ausgeschieden, bei 6 g werden ca. 30%, bei 
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l6 g p. d. 64% NaCl retiniert. Nach Aussetzen der starken Kochsalzbelastung 
tritt durch einige Zeit eine stärkere Diurese (bis zur doppelten Menge, ca. 1000 g) 
ein. Aber nur in den ersten 3 Tagen wurde dabei eine größere NaCl-Menge ent- 
lert. Weder Kochsalzzufuhr noch -entzug brachten Veränderungen im klinischen 
Bild. Beim Auftreten eines starken allgemeinen Blasenausbruches sank die NaCl- 
Menge im Harne auf 1,2 g p. d., während im Blute keine Vermehrung nachweisbar 
war. Der er ee der in der ersten Einstellperiode schon etwas erhöht 
schien (54 mg®%), steigt bei Kochsalzbelastung weiter an (65,5 mg%), ohne daß 
sonst Zeichen einer gestörten Nierenfunktion — außer einer verzögerten und un- 
vollständigen Wasserausscheidung beim Wasser- und Konzentrationsversuch — 
klinisch sich fanden. Eine stärkere Reststickstoffzunahme als im Blutserum 
(20%) wurde im Blaseninhalt nach Salzbelastung beobachtet (ca. 30%). 

Bemerkenswert ist weiter, daß die Kranke stets geringe Harnmengen hatte, 
300—570 g p. d., bei einem täglichen Mindestflüssigkeitskonsum von 1200 ccm 
Wasser. Das Körpergewicht blieb scheinbar unverändert (beim Eintritt 58,80 kg, 
beim Austritt nach 3 Monaten 58,20 kg). Die tägliche Sputummenge überstieg 
niemals 100 g; einmalige feste Stuhlentleerung p. d. 

Diese geringen Harnmengen bei reichlicher Flüssigkeitszufuhr finden wir 
bei vielen unserer P.-Kranken. Wir erinnern aber daran, daß nach W. H. Veiel 
bis 40%, des Wasserverlustes auf insensiblem Wege (durch Lunge, Haut, Darm) 
erfolgt, und daß nach Regnier die extrarenale Wasserausfuhr beim Menschen 
zum größten Teil von seiner konstitutionellen Anlage abhängt. 

Beobachtungsdauer: 3 Monate. 


Tabelle 4. Emma Fr. Pemphigus mucosae oris. 


— _-—— ——u c um mear u l m Eo _—— 











[| u = 
En, OBER EEE EHEN ST 
E | Naci mg | Tr. S. % | Nacig | Menge 
Kost enthält 8g NaÜl ...... 640 | 875 7,27 | 810 
Kost enthält 18 g NaCl... ... | 660 8,29 135 | 75U 
Kost enthält 8g NaCl 2 ccm Novasurol - 986 — 17,5 : 1570 
1000 g Wasser per os. ...... GE E ur 18 . 1100 


Tabelle 5. Emma Fr.” Pemphigus mucosae oris. 















































u ! Wasser- u. | l Frisch- | Wasser- u. fettfreie 
H,O % |Tr.3.% | tettfreie | gewicht Tr. 8. 
Er | Tr... | Nalimg% NaCl mg % 
vor der rn | | 
Zj 8g NaCl p.d. . . . 65,10 | 34,90 | 23,46 218 | 1000 
X |nach der Belastung durch | | | 
10 Tage 18 g NaCl p. d. | 65,30 34,70 | 2 2144 
2 
T | 
5 | 
&jvor der Belastung . . . 13,82 | 86,18 3,36 Le a 
5 | 
Öjrach der Belastung . . 13,54 | 86,46 | 336 ee | Pr > 
F i 
i | | 
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/ 2. Fall. Emma Fr., 55 Jahre. Seit 2 Jahren Schluckbeschwerden und ‚offene 
Stellen‘ am harten Gaumen. Derzeit am palatum durum fünfkronenstückgroßer Epi- 
thelverlust. Inder Nabelgrubeeine schlaffe Blasemiteitrigem, übelriechendem Inhalt. 
Rote Blutkörperchen 4 160.000, Sahli 67, Leukocyten 4600, davon 2°, Eosinophile. 
Schon bei mäßigstarkgesalzener Kost (8 g p. d. durch 3 Wochen) ist der 
Kochsalzspiegel im Blute recht hoch, 640 mg°,, während die NaCl-Ausscheidung 
im Harne eine normale ist. Eine weitere Belastung (18 g NaCl p. d. durch 10 Tage) 
erhöht den Kochsalzgehalt im Blute auf 660 mg°;, während gleichzeitig eine 
mäßige Salzretention (25%) und Hydrämie (vor der Salzzulage Trockenrückstand 
des Blutserums 8,75%,, nachher 8,29%,) auftritt. Eine längerdauernde Salz- 
belastung mußte, da allgemeine Blasenausschläge auftraten, unterbleiben, darauf 
rascher Rückgang der Eruption. Intramuskuläre Injektion von 2 ccm Novasurol 
bei 8g NaCl in der Nahrung hatte eine starke Diurese (1570 ccm) und eine starke 
Kochsalzausschwemmung aus dem Gewebe (17,5 g: extrarenaler Angriffspunkt 
der Novasurolwirkung [#. P. Pick]) zur Folge; gleichzeitig sank der Biutkochsalz- 
spiegel für 2 Tage (586 mg% ). Einmal trat im Anschluß an eine Novasurolinjektion 
ein allgemeiner Blasenschub ein (zu starke Entsalzung der Gewebet). In der 
der Novasurolinjektion folgenden Zeit fanden sich im Harne nur ganz geringe 
Kochsalzmengen (0,87 und 0,69 g p. d.), und auch später war die NaCl- Ausscheidung 
eine sehr niedrige, d. h. der Organismus hatte das Bedürfnis, seinen ursprünglichen 
Kochsalzbestand wieder herzustellen. 

Die Annahme, ein Wasserstoß könnte ebenfalls NaCl aus den Geweben heraus- 
reißen, erwies sich als falsch (1000 g Wasserzulage : 1100 g Harn mit 1,8 g NaCl). 

Hinsichtlich der Beeinflussung des eben beschriebenen Falles durch verschieden 
kochsalzreiche Kostformen wäre zusammenfassend zu sagen: wiederholte große 
NaCl-Gaben wie auch plötzlicher starker Kochsalzentzug riefen allgemeine schwere 
Blasenschübe hervor. Es ist aber zu vermerken, daß im Beginn der Kochsalz- 
belastung die Kranke sich subjektiv sehr wohl fühlte und auch objektiv die Er- 
scheinungen am Gaumen, Kehlkopf und Nabel sich besserten. Es scheint also, 
daß der pemphiguskranke Organismus einer bestimmten Menge von NaCl bedarf. 
Wir geben deshalb seit 1 Jahre der Kranken durch je 3 Wochen, dann mit 
3 Wochen Pause zu ihrer relativ salzarmen Kost (6—8 g p. d.) pro Tag 2!/, g NaCl 
in Wasser gelöst als Getränk und überzeugten uns wiederholt von der guten objek- 
tiven und subjektiven Wirkung. 

Beobachtungsdauer 18 Monate. 

An dieser Stelle erwähne ich nochmals die guten Erfolge, die Stümpke mit 
mehrfachen Infusionen von physiologischer Kochsalzlösung erzielte. 

Haut: Am Ende der ersten Einstellperiode (8 g NaCl p. d.) zeigt.die Haut 
(Unterschenkel, mittleres Drittel) normale Kochsalz- (218 mg% ) und Wasserwerte 
(65,1%). Nach 10tägiger NaCl-Belastung mit 18 g p. d. (Excision an der gleichen 
Stelle des rechten Unterschenkels) ist der NaCl-Gehalt der Haut bei ganz gleichem 
Wasser- und Fettgehalt doppelt so groß (489 mg% ), jener des Unterhautzellgewebes 
nur unwesentlich erhöht (trockene Retention!). 


3. Fall. Margit Sz., 34 Jahre. Seit 3 Jahren „offene Stellen‘ hinter dem 
rechten Weisheitszahn. Seit 8 Tagen zahlreiche Substanzverluste an Schleimhaut 
der Lippen, Gaumen, Wangen, Zunge, sowie rings um den Nabel und in der Crena 
ani. Bei Einlieferung Kochsalz- und Wassergehalt im Blutserum normal (578 mg% 
NaCl, Tr. S. 9,37%). Gute NaCl-Ausscheidung im Harne bei salzarmer Kostform, 
desgleichen auch bei Belastung mit 5 g NaCl p. d. In der Zeit der Kochsalzzufuhr 
fühlt sich die Kranke bedeutend wohler, sie kann wieder feste Speisen zu sich 
nehmen. Auch der objektive Befund ist günstiger, da die Ulcerationen am Zungen- 
rand vorübergehend gänzlich schwinden. Einige Wochen später jedoch schwere 
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allgemeine Blasenschübe mit septischer Fieberkurve (abends stets 40°) und starke 
Gewichtsabnahme (ca. 6 kg). Insulinzufuhr — 1 Woche lang 3 mal täglich 20 Ein- 
heiten ‚.Norgine‘‘ — drückt das Fieber auf ungefähr 38,5°, gleichzeitig tritt 
Gewichtsstillstand und vorübergehende objektive und subjektive Besserung auf. 
Durch weitere 8 Tage wird dann neben Insulin !/, g Chinin gegeben, das das Fieber 
auf 37,5° herabsetzt. Anfangs: Nüchternblutzucker 117 mg%, 14 Tage später 
90 mg%- Eine Wasserretention konnte weder klinisch noch bei Trockenrückstand- 
bestimmung des Blutes nachgewiesen werden. Antitryptischer Titer (nach Saxl) 
1 : 6400, normal 1 : 800, nach 3 mal 5 g Trypsin per os 1 : 100 000. Der Kochsalz- 
spiegel des Blutserums war während der ganzen Beobachtungszeit (3!1/, Monate) 
nicht erhöht (578—590 mg%%). 

In diesem Falle ließen uns daher unsere Laboratoriumsmethoden (Kochsalz- 
bestimmung des Blutes und Harnes nach Kochsalzbelastung) im Stich, mit Aus- 
nahme der leichten Hydrämie nach Kochsalzzufuhr, die aber allein nicht genügend 
beweisend ist. Freilich betrug die Belastung nur 5 g NaCl p. d., gegen sonst ge- 
wöhnlich 10 g. Auch mußte aus äußeren Gründen die differentialdiagnostisch 
wichtigste Untersuchungsmethode (Bestimmung des een der Haut 
bei stärkerer NaCl-Belastung) unterbleiben. 


Tabelle 6. Moses Kl. Br ee ee 























i Blutserum on Harn 
EEE B | Naci me mg T Tr. "E O Naci | Naci g Menge 
Kost enthält tilg NaCl. 569 | 817 607 10,17 1160 
Kost enthält 21g NaCl . 610 ! 7,62 625 10,90 1050 
Blasenschub . . .... | 590 | 8,57 = 0,49 350 
Am Vortage : .. .. .' 607 8,96 a 8,65 1000 
nach 2cem Novasurol . . . 574 921 — 19,88 = 2000 
Tabelle 7. Moses KI. Pemphigus vulgaris. 
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| Frisch- | Wasser- u. fettfreie 



































| Wasser- u- 
8,0% |Tr.3.%| fettfreie nn i Tr. 8. 
Tr. S. | NaCl mg‘ | NaCl mg %, 
ee Sr = | a E i z -= e — = Pu . Joval 
+ [vor der Belastung 2.168,89 SLIL) 28.55 | Era | 798 
3 3 
X |nach der Belastung . . .; 72,67 | 27,33 | 25,52 486 1927 
& | | 
© ' | 
z PEE | 
Sojvor der Belastung. . . . 38,78 | 61,22 13,0 40° | Er 
= nach der Belastung . . .' 55,75 | 44,25 1255 83o == 
3 | 
= 
2 | 
© |vor der Belastung . . . . | 74,67 | 25,33 | 19,03 —- 
EZ i | 
Š |nach der Belastung ...| 73,16 | 26,84 , 20,68 — 
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4. Fall. Moses K1., 64 Jahre. Seit 2 Jahren rezidivierender, an der Stirn 
lokalisierter Herd; seit 3!1/, Monaten allgemeiner schwerer Blasenausschlag. Bei 
Aufnahme Gesicht und gesamter Körper mit Blasen bedeckt. Normaler Blut- 
kochsalzspiegel (569 mg% ); bedeutende Hydrämie, T.R. 8,17. Normale Kochsalz- 
ausscheidung im Harne. Dagegen wird eine Kochsalzzulage von 10 g p. d. (durch 
6 Tage) völlig im Körper zurückgehalten: gleichzeitig steigt der NaCl- und Wasser- 
gehalt des Blutes (610 mg°/, Tr.S. 7,6295); objektiv und subjektiv bei Kochsalz- 
belastung mit 10 g nicht die geringste Besserung. Bei schweren Blasenschüben 
hochgradige NaCl-Retention, Kochsalzwert im Blute dabei nicht vermehrt. 1 ccm 
Novasurol bewirkt weder Salz- noch Harnausschwemmung, 2 ccm Novasurol 
haben eine sehr starke Kochsalz- (19,88 g) und Wasserdiurese (2000 g) zur 
Folge; Kochsalzgehalt des Blutes deutlich gegenüber dem Vortage erniedrigt. 
bei merklicher Eindiekung desselben (9,21 Tr. S.). In 2 weiteren Versuchs- 
perioden wird der Einfluß von oralen NaCl-Gaben (5 g p. d.) untersucht. Wir 
hatten beidemal den deutlichen Eindruck, daß diese geringe Salzzufuhr nach 
wenigen Tagen eine entschiedene klinische Besserung (Abheilung der Blasen) zur 
Folge hatte. Das Wiederauftreten von Blasenschüben ließ sich aber nicht gänz- 
lich verhüten. 

Eine starke Verschlechterung (Blasenschübe) sahen wir immer nach der 
intramuskulären Novasurolinjektion (Entsalzung ?). 

Haut: Vor Belastung normale Kochsalzwerte bei mäßiger Wasservermehrung, 
nach Belastung Kochsalzgehalt über das Doppelte vermehrt, bei gleichzeitig 
starker Wasserretention. Im subcutanen Fettgewebe mäßige Kochsalzerhöhung, 
bei ziemlich starker Wasseranreicherung. Die Muskulatur zeigt vor und nach 
Belastung ganz gleiche, auffallend niedrige Wasserwerte. 

Beobachtungsdauer: 3 Monate. 


Tabelle 8. Oskar M. Pemphigus vulgaris. 











' Wasser- u. Frisch- Wasser- u. fettfreie 





























| H,O | Tr. Ss. Ä fettfreie : gewicht Tr. 8. 
i Tr. S. | Naci NaC 
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Tabelle 9. Oskar M. Pemphigus vulgaris. 


__Normalzahlen* 


ee sg 
































| H, o | Tr. S. Wasser- u. tettfr.! Frischgewicht 

Í = Tr. S. NaCl mg 0% | Nacı mg% 
Muskel . .. 81 43 18.57 | 16,76 | 147 | 75—77 1107-410 
Leber. . . . 79,20 | 20,80 19,28 | 212 | 68—77 |163—375 
My... 8096 | 19,04 16,92 197 | 68—77 |122—380 





* nach Dennstedt u. Rumpt 


5. Fall. Oskar M., 47 Jahre. Pemphigus vulg. Bei Normalkost besteht geringe, 
bei Kochsalzbelastung — 5 g p. d. — 40proz. Kochsalzretention. Vermehrte Blasen- 
schübe infolge Belastung. Patient nimmt innerhalb 4 Wochen 13 kg an Körper- 
gewicht ab. Insulininjektion: 3mal täglich 20 Einheiten Norgine bewirken Ge- 
wichts stillstand, vermögen aber die Fieberkurve (durch schwere Lungen- 
tuberkulose bewirkt) nicht zu beeinflussen. Während der Injektionskur subjek- 
tives und auch objektives Wohlbefinden. Eines Tages plötzliches Unwohlsein, 
bald darauf Exitus. 

Obduktion (Doz. Dr. Bauer) ergibt: Progrediente Phthise beider Lungen mit 
ausgedehnten Kavernen im rechten Oberlappen. Braune Atrophie des Herzmuskels 
und der Leber. Chronische Gastritis, weicher Milztumor. 

Kochsalzspiegel im Blute stets normal, nach Kochsalzbelastung aber deutliche 
Hydrämie (Tr. a 9,20—8,73%,). Die Insulinbehandlung senkte den Kochsalzspiegel 
bis auf 521 mg% bei einem Tr. R. von 7,61%. Vorher fand sich aber zur Zeit der 
schweren Blasenschübe ein Tr. R. von 6 870, der mit klinischer Besserung auf 
8.10% sich hob. 

Die chemische Untersuchung von Haut, Muskel, Leber und Milz — 11 Std. 
post exitum — ergab eine starke \Wasservermehrung (Folge der Kachexie oder 
des Pemphigus?) in allen untersuchten Organen. Während aber der Kochsalz- 
gehalt von Muskel, Leber und Milz normal, eher niedrig war, ist jener der Haut 
schon zu Lebzeiten des Patienten (ohne Salzbelastung) erhöht und steigt vorüber- 
gehend noch weiter an. Das Unterhautzellgewebe, das anfangs normale Chlor- 
werte aufweist, zeigt mit zunehmender Hydrämie eine starke Salzvermehrung, 
die aber jene der Haut nicht erreicht. 

Bemerkenswert ist die starke Wasserzunahme in der Haut, obgleich diese 
sehr trocken, d. h. sehr wasserarm aussah. 


Tabelle 10. an R. Pemphigus vulgaris. 





H, 08 % | Tr. s. % ] Wasser- u. fettfr. Tr. S. | NacCı 

ma N ydas -ee ee ae 
Haut nn. | 69,13+] 3087 29,04 7 48i 
Subeutanes Fettgewebe a | 53,80. 46,20 14,00 | 444 


| 


6. Fall. Sonja R., 48 Jahre alt. Pemphigus vulgar. seit 3 Monaten. Blasen 
vor allem im Munde und an den Lippen, vereinzelt auch am Körper. 

Kochsalzgehalt im Blutserum leicht erhöht 605 mg% bei deutlicher Hy- 
drämie (Tr. S. 8,06%). 

Die Haut ist wasserreich und enthält um 100°, mehr Kochsalz als normal. 
Besonders auffallend ist weiter die abnorme Wasser- und Kochsalzbindung im 
subeutanen Fettgewebe. 
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Tabelle 11. Hermine J. Bel Be vegaani 








Kost enthält | Kost enthält neuer | NaCl 





























NaCl = 2ig o 26 | 


| Menge Ä 660 cem | 530 | 


* nach 24 Std. entnommen 608 mg, nach 36 St. entnommen ABS mg 
*# 300, NaCl-Retention 


3g NaCl 183g NaCl | Blasenschub ' ödeme 
OO Nall 574 mg aaz | 555 606 
Blutserum | © TeS. : 947% 8,84 7,38 | 5,98 
| R. N. 50,5 mg | 
r.f: | 
'antharidenblase \ RN. | 595 
; pe NaCl | 590 
Pemphigusblase . . Trs. | 6,1%; 


Tabelle 12. Hermine J. Pemphigus vegelans. 
-T 
l W. u. fettfr. Frischgewicht | W. u. f.-fr. Tr. 8. 


H,0% | Tr. 8. 
Tr. S. NaCl NaCl 


| 





Haut 70,59 29,41 2765 548 E 1982 





7. Fall. Hermine J., 35 Jahre. Pemphigus vegetans. Rote Blutkörperchen 
4 500 000, Sahli 78, Leukocyten 8000, darunter 3%, Eosinophile. 

Bei salzarmer flüssiger Kost (3 g p. d.) werden ca. 2,1g NaCl p. d. aus- 
geschieden (ist nicht als Retention zu werten mit Rücksicht auf NaCl-Abgabe durch 
die Blasen). Kochsalzspiegel im Blute normal (574 mg% ). Bei 2tägiger Belastung 
mit je 13 g NaCl wurden ca. 80% NaCl im Körper retiniert, dabei stieg der Blut- 
kochsalzspiegel auf 597 mg%. Bei zunehmender Dauer der Erkrankung fort- 
schreitende Hydrämie (Trockenrückstand 7,38%); gleichzeitig Abnahme der 
Harnmenge. (Flüssigkeitszufuhr: 1500 ccm, Urin: 400 ccm.) Reststickstoff im 
Blutserum leicht erhöht — 50,5 mg%. 2 Monate später NaCl-Gehalt im Blute 
leicht erhöht — 606 mg% — bei gleichzeitig außerordentlich hydrämischer Be- 
schaffenheit des Blutes (Trockenrückstand: 5,98°%,). Starke Ödeme an den unteren 
Extremitäten; da Herz und Niere nach internistischer Angabe suffizient, werden 
diese als Kochsalzödeme aufgefaßt. 

Bald darauf starb die Kranke, Obduktion wurde verweigert. 

Beobachtungsdauer: 8 Monate. 

Haut: 10 Wochen nach Beginn der Erkrankung — zur Zeit schwerer Blasen- 
schübe — ist der Kochsalzgehalt einer normal aussehenden Haut (vom linken 
Unterschenkel) abnorm hoch (548 mg% ), der Wassergehalt bedeutend vermehrt 
(70,59%). Kochsalzspiegel im Blutserum nur scheinbar normal (574 mg‘), da 
stark hydrämisch. 


$. Fall. Esther F., 74 Jahre. Bei Übernahme im Blasenschub Blutkochsalz- 
spiegel stark erhöht (637 mg®%%); ungenügende Kochsalzausscheidung im Harne. 
In Remission leicht überschießende NaCl-Ausscheidung. NaCl im Blute normal 
(587 mg%). Bei Zulage von 7,5 g p. d. NaCl zur Nahrung werden 44° retiniert, 
Blutkochsalzspiegel jetzt 610 mg%. Bei Zulage von 17,5 g p. d. zur Normalkost 
werden im Harne nur 10 g Kochsalz abgegeben (Retention 57°,,). Wir hatten 
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Tabelle 13. Esther F. Dermatitis herpetiformis Duhring. 



































| Kost enthält ö,5g NaCl | in der Kost 
| im Blasen- in der i 13 g NaCl 3 g NaCl 
| schub Remission : Remission © Remission 
NaCl | 637 mg 87.680 
Blutserum . . RN. | 37mg 
Ges-N. | 1270 mg 
Pemphigusblase NaCl 632 ! DN9* 


Hm ....| Nai | 32g 5,82 de 10% 


i i | 
* frische Blase 589 mg NaCl, alte Blase 688 mg NaC! 


dabei den Eindruck, daß diese starken Kochsalzgaben schwerere Blasenschübe 
hervorriefen ; nach Aussetzen der Belastung dauerte es 14 Tage, bis Patientin wieder 
nur 5,5 g NaCl ausschied. Später wirkten geringe Kochsalzgaben (2g p. d. zur 
gewöhnlichen Kost) günstig. 

Beobachtungsdauer: 2 Jahre. 


Tabelle 14. Anna E. Dermatitis N eh Luling 




















I Blutserum Harn 
| Nacy, ee Tr. S. | NaCl. mg % 

Vor der Belastung (Mittel aus 3 een. SEENE 592 9,44 i 15,30 
Belastung mit 10 g NaCl durch 3 Tage ..... 598 | 9,84 17,66 
Nach Aussetzen der Belastung (Mittel aus 4 Tagen) | | 14,31 


9. Fall. Anna E., 56 Jahre. Rezidivierende Blasenschübe seit 2 Jahren an 
Ellbogen, Knien und Gesäß. Kochsalz- und Wassergehalt des Blutserums vor 
und nach der NaCl-Belastung normal. 75% des zugeführten NaCl werden im 
Körper retiniert. 


Tabelle 15. Anna E. Dermatitis herpelijormis Punang: 


























|H 0% Tr. S. %4 | Wasser- u. fettfr. Tre S. NaCl 
Manb a ach rer 21,20 Bu) 
Subeutanes Fettgewebe . . . 2632 | 73,6 3,57 232 


Zur Zeit der chemischen Untersuchung der Haut fanden sich nur vereinzelte 
Blasen am Gesäß und an den Knien. Die Patientin befand sich in einem sehr 
guten körperlichen Zustande. Um so bemerkenswerter sind die hohen Kochsalz- 
werte in Haut und Unterhaut (ohne Salzbelastung) bei fast normalem Wasser- 
gehalte der Haut. 


10. Fall. Gabor BL, 60 Jahre. Seit 4 Wochen Jucken am Stamme und Ex- 
tremitäten, seit 14 Tagen Blasen daselbst. Status: Ganzer Körper befallen, Ver- 
änderungen bestehen aus flächenförmig diffuser und fleckförmig umschriebener 
Rötung, aus urticariellen Efflorescenzen und Blasen. Letztere treten derzeit so 
massenhaft auf, daß sie das Krankheitsbild beherrschen. Blutkochsalz stark 
erhöht (634 mg), geringe Kochsalzausscheidung durch den Harn. Starke 
Hydrämie (Tr. S. 7,220;,). 
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Tabelle 16. Gabor Bl. Pemphigus acutus? 








Kost enthält 10g NaCl 
.o- —— ~ | ante exitum 














Blasenschub Remission 
[, Nacı Bam, ` 578. 583 
Blutserum ...... Tris. 1.22%, 5,87 | 
| RN. , 4lmg | 
. i Je NaCl | 658* 609 
Pemphigusblaseninhalt . \ TrS | 4,02 
Jo Naci | 608 
Cantharidenblaseninhalt li TeS. ` | 98 
| ? 
Hamn s gop Ku a NaCl | 263g 8,6 g f 0,04 
| | | | 
* sofort verarbeitet 658 mg, nach 24 Std., wenn Fibrin aigessist 686 mg 
Tabelle 17. Gabor Bl. Pemphigus acutus? 
De | fi ' = Wasser- u. 1 Frisch- Wasser- u. 
l 40% Tr. S. % fettfreie i gewicht | fettfreie 
oo | oo. Tr. S. E NaCl u Tr. S. NaCl 
E SEE 8208 = 17,92 | 1289 | 191 > 1484 
Subeutanes Fettgewebe .. 2249 Tl 12,66 ' 38 


In den nächsten Tagen gehen die Hauterscheinungen fast völlig zurück. 
Anstieg der NaCl-Menge im Harn auf 8,61 g bei gleichzeitig erhöhter Diurese, 
normaler Kochsalzspiegel 578 mg%. 2 Tage später hohes septisches Fieber, 
Zylinder und rote Blutkörperchen im Harne, Somnolenz. Aus dem Blute werden 
Streptokokken gezüchtet. Kochsalzspiegel (583 mg% ) bei hochgradigster Hydrämie 
Tr. S. 5,87). Starke Kochsalzretention im Harne. Unterschenkelödeme. 

Obduktion (Doz. Dr. Bauer) ergab arteriosklerotische Schrumpfniere, akute 
hämorrhagische Nephritis, septischen Milztumor und rezente Pneumonie. 

Post mortem vom Unterschenkel entnommene Haut, die jetzt klinisch keine 
Ödeme mehr aufweist, ist außerordentlich wasserreich (82,08%). Der Kochsalz- 
gehalt der Haut beträgt auf Frischgewicht berechnet 191 mg%, auf fettfreie 
Tr. S. bezogen 1484 mg%, enthält daher auf fettfreie Tr. S. berechnet um fast 
50% mehr Kochsalz als die normale Haut. 

Die Diagnose Pemphigus läßt sich im vorliegenden Falle klinisch mit Rück- 
sicht auf den so rasch unter septischen Symptomen zum Tode führenden Verlauf 
nicht mit Sicherheit stellen, obwohl Arning und in letzter Zeit Zliassow ziemlich 
häufig septische, sekundär zum Tode führende Allgemeininfektionen bei Pemphigus- 
kranken beschreiben. Doch das chemische Verhalten von Blut, Harn und auch der 
Haut stellen diesen Fall, wie ich glaube, in eine Reihe mit den vorhergehenden. 





Tabelle 18. Pemphigusähnlicher Ausschlag Encephalitis lethargica. 


, ı Normale Kost 
Normale Kost + 10 g NaCl 





Blütserum. sise ia > Se “ 591 





Ham sy wen aan Rad NaCl 10 g 20 g 
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11. Fall. Der Freundlichkeit des Herrn Hofrates Prof. H. Schlesinger ver- 
danken wir die Möglichkeit, ein pemphigusähnliches Krankheitsbild bei Encephalitis 
lethargica untersucht haben zu können. Völlig normale Verhältnisse bezüglich 
Kochsalz- und Wassergehaltes des Blutes und NaCl-Ausscheidung im Harne bei 
gewöhnlicher und salzreicher Kost. Die Hautaffektion verschwand nach 3 Wochen. 

Beobachtungsdauer: 3 Monate. 





Tabelle 19. Pemphigusähnlicher Ausschlag bei Urämie. 














NaCl Tr. 8. H,O 
Blutserum ae g | 556 Ä 
Haut äußerlich normal N 494 32,9 | 67,1 
Haut mit Blasen bedeckt . . . | 199 


12. Fall. Pemphigusähnliches urämisches Exanthem (Einzelheiten siehe 
Königstein und Urbach). Die blasenfreie Haut zeigt einen hohen NaCl-Wert 
(494 mg%), die mit geplatzten Blasen bedeckte einen normalen (199 mg®%). (Ver- 
such des Organismus, das angehäufte Salz durch Blasenbildung zu entfernen?) 
Kochsalzgehalt des Blutes normal. Blut stark hydrämisch. 


13. Fall. Seit 2 Jahren rezidivierende Blasenerkrankung der Lippen und 
Wangenschleimhaut bei einem 30jährigen Mädchen. 

Kochsalz- und Wassergehalt des Blutes normal, desgleichen Kochsalzaus- 
scheidung im Harne bei gewöhnlicher Kost und Belastung mit 10g p. d. 

Klinische Diagnose: Erythema multiforme bullosum oris. 


Zusammenfassend können wir sagen: 


Bei 9 Pemphigusfällen fand sich fünfmal im Blutserum ein erhöhter 
Kochsalzwert (Helene A. 690 mg%,, Emma Fr. 640 mg%, Esther F. 
637 mg%, Gabor Bl. 634 mg%, Sonja R. 605 mg%) darunter zweimal 
nur im Stadium der Blasenschübe (Esther F., Gabor Bl.). 

Fünfmal war der Chlornatriumwert zwar normal, der Wassergehalt 
des Blutes aber, besonders bei längerer Dauer der Erkrankung stark 
erhöht. (Eine stärkere Hydrämie bei normalem Blutkochsalzgehalt 
ist aber ebenfalls als Hyperchlorämie zu werten.) 

Eine verminderte Kochsalzausscheidung im Harne ergab sich in 
4 Fällen. (Helene A., Esther F., Gabor Bl., Oskar M.) 

Wir sehen also kein völliges Parallelgehen zwischen Kochsalzver- 
mehrung im Blute bzw. -Verminderung im Harne. 


Der Blutkochsalzspiegel stieg bei Zufuhr von 5—10 g NaCl p.d. 
fünfmal direkt: 


Helene A. 3g NaCl p.d. . . .— 600 mg°, 6g NaCl p.d. . .— 647 mg®, 
Emma Fr. 8g NaCl p.d. . . .— 640 mg®, 18g NaCl p.d. . . — 660 mg? 
Moses Kl. 11l g NaCl p.d. . . .— 569 mg’, 21 g NaCl p.d. . .--- 610 mg?9 
Esther F. 5,5 g NaCl p.d. . . .—587 mg°o 13g NaCl p.d. . .-- 610 mg®, 


Herm. J. 3g NaCl p.d.. . .-574me®, 13g NaCl p.d. . . -597 mgo 
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zweimal indirekt: durch erhöhte Hydrämie: 


NaCi p. d. mg 2, Tr. 8. NaCl p.d. mg % Tr. S. 
Oskar M. 3g -— 574 — 9,16 8g — 569 — 7,64 
Margit Sz. 3g — 585 — 9,37 8g — 589 — 8.84 


einmal nicht: (Anna E.) 
zweimal (Gabor BI., Sonja R.) wurde aus äußern Gründen keine Be- 
lastung durchgeführt. 


Eine verminderte Kochsalzausscheidung bei erhöhter Kochsalzzufuhr 
fand sich in 7 Fällen. Nur bei Margit Sz. fand sich im Beginn der Er- 
krankung bei 5g Kochsalzzulage eine gute Ausscheidung, während 
bei Gabor Bl. u. Sonja R. keine Belastung versucht wurde. 

In 8 Fällen zeigte sich bei schweren Blasenschüben eine starke Koch- 
salzretention, ohne daß sie im allgemeinen von einer Erhöhung des 
Blutkochsalzspiegels begleitet gewesen wäre. 

In 2 daraufhin untersuchten Fällen fand sich bei Salzbelastung eine 
starke Salzretention in Cutis und Subcutis bei gleichzeitiger Wasser- 
speicherung in derselben. 

In 4 Fällen (Pemphig. vegetans 548, Pemph. vulg. 312, Dermatit. 
herpetif. Duhring 481 resp. 401 mg) fand sich ohne Salzbelastung der 
NaCl-Gehalt in der Cutis stark vermehrt, desgleichen zweimal auch im 
subcutanen Fettgewebe. 

Geringe Kochsalzgaben (ca. 2—5 g zu einer schwach gesalzenen Kost) 
bringen oft objektive und subjektive Besserung, Kochsalzentzug und 
starke Kochsalzbelastung dagegen bedeutende Verschlechterung. 

Insulininjektionen (dreimal 20 E bei kohlenhydratreicher Kost durch 
ca. 14 Tage) konnten in 2 Fällen starke Gewichtsabnahmen zum Still- 
stand bringen, vermochten aber nicht das hohe Fieber sowie das Auf- 
treten neuer Blasenschübe zu beeinflussen. 

Mäßige Erhöhung des Reststickstoffes im Blutserum, eine größere 
im Pemphigusblasenserum. Die Kochsalzwerte sind im Pemphigus und 
Cantharidenblasenserum gleich hoch (ca. um 6—10% gegenüber dem 
Blutserum erhöht). 


Was sagen uns nun diese Befunde für die Differentialdiagnose, Pa- 
thogenese und Therapie dieser merkwürdigen Krankheit? 

Kartamischew hatte geglaubt, daß eine verminderte Salzausfuhr 
durch den Harn ein differentialdiagnostisches Merkmal für den P. 
wäre, und daß eine Steigerung der Salzausscheidung ein prognostisch 
gutes Zeichen darstelle. Dieser Ansicht können wir uns nicht ganz 
anschließen. Wir finden nämlich bei 3 unserer P.-Kranken bei mäßig- 
großer Salzzufuhr in der Nahrung (ca. 8g pro die) eine fast normale 
Chlorausscheidung mit Ausnahme an besonders schweren Blasenschub- 
tagen, an welchen fast das ganze Kochsalz retiniert wird. 
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Demgegenüber haben wir folgendes einfache, differentialdiagno- 
stische Verfahren in allen Stadien der Erkrankung als brauchbar er- 
probt. Führt man einem P.-Kranken eine Kochsalzzulage von 10g 
p.d. zu seiner gewöhnlichen Kost per os durch mehrere Tage zu, so 
tritt stets eine deutliche Chlorretention auf, kenntlich 

l. durch eine stark verminderte Chloridausscheidung im Harn 
(25—80%, Retention), 

2. meist durch eine deutliche Kochsalzvermehrung im Blutserum, 

3. durch eine erhöhte Hydrämie des Blutes, 

4. durch eine starke Vermehrung des Chlorgehaltes in der Haut. 

Da normalerweise 10 g Kochsalz, auch längere Zeit hindurch ge- 
geben, längstens innerhalb 48 Stunden ausgeschieden werden, so ist 
man imstande, durch diese einfache Belastungsprobe eine sichere 
Differentialdiagnose zu stellen. Manchmal tritt die Kochsalzvermeh- 
rung im Blutserum nicht deutlich hervor, sei es, daß sie durch eine 
hohe Hydrämie des Blutes verdeckt wird, sei es, daß das Blut, das 
seine Isotonie stets zu wahren bestrebt ist, die erhöhten Salzmengen an 
das Gewebe bereits abgegeben hat. 

Des weiteren konnte 4mal unter 7 Fällen schon ohne Salzbe- 
lastung ein erhöhter NaCl-Wert (über 300 mg) in der Cutis gefunden 
werden. 

Weniger einfache und klare Verhältnisse ergeben sich aus den Be- 
ziehungen des gestörten Chloridstoffwechsels zur Pathogenese der vor- 
liegenden Erkrankung. Vor allem, was bedeutet die beim Pemphigus 
nachweisbare Kochsalzvermehrung? Beruht sie auf einer verminderten 
NaCl-Durchlässigkeit der Nieren oder einer vermehrten Kochsalz- 
retention in der Vorniere (Gewebe) oder ist sie die Folge einer Hy- 
drämie? Ist sie das Primäre, die Ursache des Pemphigus, oder nur 
eines seiner Symptome? 

Die frühere Anschauung, die NaCl-Retention sei für eine Nieren- 
erkrankung pathognostisch, ist längst verlassen worden. Wir wissen 
heute, daß sie nur in gewissen Stadien der Nephritis (auf der Höhe der 
akuten Nephritis, bei schweren Formen der parenchymatösen Ne- 
phritis, bei der akut entzündlichen Exacerbation der Schrumpfniere) 
sich zeigt, daß sie aber auch bei den verschiedensten anderen Krank- 
heiten wie Urämien, Kachexien usw. vorkommt. 

Während Kartamischew der Ansicht ist, der Pemphigus sei eine 
Folge des gestörten Kochsalzstoffwechsels und der Tod bei Pemphigus 
sei bedingt durch eine Intoxikation, vielleicht infolge der Kochsalz- 
retention, stehen wir auf dem Standpunkte, daß die C'hloridstörung 
beim Pemphigus eine sekundäre Erscheinung darstelle. Denn es wäre 
andernfalls nicht zu verstehen, daß eine Reihe von Erkrankungen, 
die erfahrungsgemäß immer mit deutlich nachweisbarer Kochsalz- 

Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Bd. 150. 5 


66 E. Urbach: 


retention einhergehen, wie Ca, Kachexien, Chlorose, Nephritis usw. nie- 
mals einen Blasenausschlag zur Folge haben. Ein weiteres schwer- 
wiegendes Argument gegen obige Auffassung ist, daß Kochsalzentzug 
neue schwere Blasenschübe hervorruft, Kochsalzzufuhr dagegen eine 
klinische Besserung herbeiführt. 

Ist die Chlornatriumretention nicht die Ursache des Pemphigus, 
so könnte vielleicht der Pemphigus die Ursache der Kochsalzretention 
sein. Dagegen spricht aber vor allem die Tatsache, daß wir bei den ver- 
schiedensten Erkrankungen, über die wir gleich noch sprechen werden, 
eine scheinbar gleiche Kochsalzstoffwechselstörung finden, Erkrankungen, 
denen ein ganz bestimmtes klinisches Symptom zugrunde zu liegen 
scheint, nämlich ein toxischer Eiweißzerfall. 

Es besteht, wie wir im folgenden nun zeigen wollen, eine gewisse 
Wahrscheinlichkeit, daß diese Salzspeicherung eine Schutzfunktion des 
Organismus darstellt. N 

Bei allen Erkrankungen, bei denen sich eine Chlornatriumretention 
findet, wie Ca, Kachexien, Nephritis, Chlorose, Verbrennung, Infek- 
tionskrankheiten usw., findet sich gleichzeitig ein schwerer toxischer 
Eiweißzerfall. Daß der Pemphigus ebenfalls in die Gruppe der Erkran- 
kungen mit pathologisch gesteigertem Eiweißzerfall einzureihen ist, 
läßt bereits die Klinik der Erkrankung (Blasenbildung, Fieber, stets 
eintretende Kachexie usw.) vermuten. Im Stoffwechselversuch hat 
dies Stüve schon vor vielen Jahren nachgewiesen. Wir selbst bedienten 
uns hierzu folgender Methode: Nach Pfeifer, Schönbauer und Löffler 
sowie Saxl ist bei jedem schweren Eiweißzerfall der antitryptische 
Titer des Blutserums stark erhöht. Dozent Saxl und Kollege Kellen, 
die die große Freundlichkeit hatten, diesbezügliche Untersuchungen 
bei 2 unserer P.-Kranken vorzunehmen, fanden nach der von Saxl an- 
gegebenen Trypsin-Flockungsreaktion eine 8fache Erhöhung des anti- 
tryptischen Titers. 

Ist aber die von uns aufgestellte Arbeitshypothese, beim P.-kranken 
Organismus bestehe eine Kochsalzstoffwechselstörung bzw. eine 
Kochsalzretention, um denselben vor dem erhöhten Eiweißzerfall zu 
schützen, richtig, so müssen wir nachweisen, daß Kochsalzzufuhr den 
Eiweißzerfall zu hemmen vermag. Diesbezügliche Angaben liegen ge- 
nügend vor. 


V. Moraczewski erzielte bei Chlorose- und Ca-Kranken, die bei der Stoff- 
wechselbilanz ein Stickstoffdefizit zeigten, nach Kochsalzbelastung eine erhebliche 
Stickstoffretention (1,3—6,0 g N p. d. bei Ca-Kranken, 9,0—12,0 g N p. d. bei 
Chlorosekranken). 

Normalerweise verhält sich die Ausscheidung von Kochsalz zu Harnstoff 
im Harn wie 1:2; bei starker Stickstoffausscheidung infolge toxischen Eiweiß- 
zerfalles sinkt aber die Kochsalzabgabe, wie Fr. von Müller in Stoffwechselversuchen 
an Ca-Kranken zeigen konnte, auf 1: 20. 
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Nach Versuchen von Vott erhöht Kochsalz, in größeren Dosen gegeben, etwas 
den Eiweißumsatz. In diesen Versuchen wurde aber die wasseranziehende Wirkung 
des NaCl nicht berücksichtigt. Ist die Wasserzufuhr ungenügend, so leidet das 
Tier an relativem Durst, und die Steigerung des Eiweißumsatzes ist lediglich die 
Folge des Wassermangels. Versuche, in denen durch Zugabe von H,O der aus- 
trocknenden Wirkung des NaCl vorgebeugt wurde, haben in der Tat, wie Tiger- 
sledt angibt, ergeben, daß die Ziweißzersetzung durch NaCl-Zufuhr in einem gewissen 
Grade herabgesetzt werden kann. 

Hierher gehören weiter die Untersuchungen von Pugliese und Coggi beim 
Menschen, von Dubelir und Pugliese bei Hunden und von Gabriel bei Hammeln, 
die bei Kochsalzgaben eine beträchtliche Ersparnis an N-haltigen Materialien 
sahen (Albu-Neuberg). M. Gruber stellte fest, daß das NaCl ohne Einfluß auf 
die Intensität der Oxydationsprozesse, d. h. auf den Energiestoffwechsel sei, 
dagegen bei Fleischfütterung die tägliche N-Ausscheidung um 2—6% vermindere, 
bei größerer Dosis nicht entsprechend stärker. 

Interessanterweise zeigte Belli, daß der Einfluß von Kochsalz wesentlich von 
der Menge abhängig sei, in welcher es aufgenommen werde. In kleinen Dosen übe 
es eine den Eiweißumsatz beschleunigende Wirkung aus, in größeren Mengen aber, 
wie sie gewöhnlich mit den zur Nahrung üblichen Kochsalzmengen in den Ver- 
dauungskanal gelangen (10—15 g p. d.), sei das Kochsalz durch Herabsetzung des 
Eiweißumsatzes ein Sparstoff des Eiweiß. 

Da aber, wie sicher bekannt, Kochsalz auf den Energiestoffwechsel gar keinen 
Einfluß hat, so ist das NaCl nicht als Sparstoff des Eiweißes, sondern vielleicht 
als Hemmer des Eiweißzerfalles anzusehen. 

Seit den Arbeiten von Pauli, Robertson und Bickel wissen wir, daß es Salz- 
Eiweißverbindungen im Blutserum gibt, die den Charakter einer relativ festen, 
jedoch reversiblen Adsorptionsverbindung tragen. Nach den Untersuchungen von 
Löb, Pauli, Höber und T'schermak ist die biologische Rolle der Salze eben in ihrer 
Wechselwirkung mit den Kolloiden, besonders den Eiweißstoffen des Plasmas 
gelegen. 

Es liegt daher nahe anzunehmen, daß die „stickstoffsparende‘‘ Wirkung des 
Kochsalzes auf einer vermehrten Bildung von Salz-Eiweißverbindungen beruht. 

Damit steht klinisch die Tatsache in guter Übereinstimmung, daß wir meist 
dann beim P. eine Kochsalzretention nachweisen können, wenn der Patient sich 
im Blasenschube oder im kachektischen Zustande befindet, d. h. in Zeiten, wo 
sicher ein erhöhter Eiweißzerfall besteht. 

Im Beginne der Erkrankung und im Stadium der Remission kann oft ohne 
Salzbelastung keine nennenswerte Kochsalzretention festgestellt werden. Dem- 
entsprechend ergab eine im Beginne des P. von uns durchgeführte Grundumsatz- 
bestimmung sowie eine von Selenew ausgeführte Stickstoffbilanz im Stadium der 
Remission einen normalen Eiweißstoffwechsel. 


Die letzt angeführten Tatsachen scheinen uns beweisend für die 
Annahme, daß auch der gestörte Eiweißstoffwechsel Folge und nicht 
Ursache der P.-Erkrankung ist. 

Wir glauben, kurz gesagt, daß Hauterkrankung, Kochsalzstoffwechsel- 
störung und Eiweißzerfall koordinierte Symptome im Krankheitsbilde 
des Pemphigus darstellen. 

Da wir heute noch keine ätiotrope Therapie treiben können, müssen 
wir versuchen, das schwerste und lebensbedrohendste Symptom des P.; 
den pathologisch gesteigerten Eiweißzerfall, der zur Kachexie führt, zu 
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hemmen. Auf Grund der Stüveschen Eiweißstoffwechseluntersuchungen 
hat schon vor bald 30 Jahren Herxheimer die Forderung erhoben, P.- 
Kranke mit eiweißsparenden Stoffen, wie Fetten und Kohlenhydraten, zu 
ernähren. Dies ist, da diese Kranken im allgemeinen an schwerer Appetit- 
losigkeit leiden, diätetisch ein fast unerfüllbarer Wunsch. Bewährte The- 
rapeuten haben seit langem intuitiv Mittel beim P. in Anwendung ge- 
bracht, welche dämpfend auf den Stoffwechsel wirken, wie Chinin und 
Arsen. Wir selbst versuchten es anfangs mit Salzgaben, ca. 2—5 g NaCl 
p.d., teils der Kost beigemischt, teils in Oblaten. Wir sahen darauf 
wohl manchmal wesentliche Besserung, aber niemals einen so durch- 
greifenden Erfolg, wie ihn Stümpke beschreibt. Deshalb suchten wir 
nach Wegen, den gestörten Eiweißstoffwechsel beim Pemphigus in 
dem Sinne zu beeinflussen, daß das Fett und die Kohlenhydrate der 
zugeführten Nahrung in erster Linie verbrannt, daß Eiweiß hingegen 
gestapelt würde. Aus theoretischen Gründen schien uns hierfür das 
Insulin geeignet, denn Lorant erzielte hiermit auch bei nichtdiabetischen 
Individuen einen N-Ansatz. Doch liegen Erfahrungen, ob bei einem 
toxischen Eiweißzerfall — und um einen solchen handelt es sich 
offenbar beim P. — die gleichen Stoffwechselgesetze wie bei Ge- 
sunden gelten, nicht vor, ebensowenig die Beantwortung der Frage, 
ob nicht durch Insulin die hydrophile Neigung der Gewebe beim P. 
gesteigert wird. Trotzdem schien uns ein Versuch um so mehr berech- 
tigt, als wir auch eine zweite symptomatische Eigenschaft des Insulin, 
die Bekämpfung der Anorexie (Falta, Bauer u.a.) für unsere Kranken 
ausnützen wollten. 

Da diesbezügliche Untersuchungen erst in letzter Zeit und auch nur 
an 2 Pemphiguskranken ausgeführt werden konnten, können wir ein 
Urteil hierüber nicht abgeben. Bei beiden Patienten gelang es im Ver- 
laufe von einer Woche, die starke Gewichtsabnahme fast völlig einzu- 
dämmen und den Kranken kalorisch hochwertige Nahrungsmittel zu- 
zuführen. Subjektiv fühlten sich die Kranken besser; dagegen konnte 
das hohe Fieber und das Auftreten von Blasenschüben durch Insulin 
allein nur wenig beeinflußt werden. Insulin plus kleine Chiningaben 
brachte dagegen die Temperatur ständig unter 37,5°. Der erste Fall 
ist zur Beurteilung der Insulinbehandlung höchst ungeeignet, da der 
Patient nach kurzer Zeit an einer schweren käsigen Phthise zugrunde 
ging; bei der zweiten Kranken mußte aus äußern Gründen nach 
Besserung die Behandlung eingestellt werden. Bei Nachprüfung 
dieser Versuche wird es sich empfehlen, oftmalige, aber kleine Insulin- 
dosen (vier- bis fünfmal 15 Einheiten bei sehr kohlenhydratreicher 
Nahrung) zu geben, gleichzeitig auch 2—3 g Kochsalz zu der gewöhn- 
lichen Kost. 
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Ergebnisse: 


Wir haben durch die Untersuchung der ausgeschiedenen Chlor- 
mengen im Harne, durch die Bestimmung des Blutkochsalz- und Blut- 
wasserspiegels sowie des Chlorgehaltes der Haut nach Kochsalz- 
belastung (10g p.d. zur Normalkost durch 3 Tage) in den meisten 
Fällen die Möglichkeit, den Pemphigus auch im Beginne und in der 
Remission zu diagnostizieren. 

Fast immer (siebenmal unter 8 Fällen) fand sich bei Kochsalzbe- 
lastung eine verminderte Chloridausscheidung im Harne. Nur einmal 
versagten unsere differentialdiagnostischen Methoden (die Chlorbe- 
stimmung in der Haut konnte aus äußeren Gründen nicht vorgenommen 
werden). Gerade aber die chemische Untersuchung der Haut ist be- 
sonders wertvoll. In 2 Fällen, in denen eine Excision vor und nach der 
Kochsalzbelastung gemacht wurde, fand sich eine bedeutende (über 
100%, betragende) Chlorretention, ein Befund, den eine normale Haut 
niemals darbietet. Bei 4 anderen Kranken zeigte die Haut auch ohne 
Salzbelastung auffallend hohe Kochsalzwerte. 

Die chemische Untersuchung der Organe (Muskel, Haut, Leber, 
Milz) eines an Pemphigus verstorbenen Kranken ergibt (bei makro- 
skopisch sehr trocken aussehender Haut) eine allgemeine deutliche 
Weasservermehrung in den Organen. Der Kochsalzgehalt war nur in der 
Haut und Unterhautzellgewebe vermehrt. 

Die Untersuchungsmethode der Kochsalzbelastung ist für den Pem- 
phigus sicher differentialdiagnostisch wertvoll. Es ist aber noch sehr 
fraglich, ob hier eine für diese Krankheit spezifische Stoffwechselstörung 
aufgedeckt wurde, oder ob nicht auch bei anderen schweren Krankheits- 
zuständen diese Salzretention sich findet. 

Beim Pemphigus besteht, zum mindesten im Stadium der Blasen- 
schübe, ein pathologisch gesteigerter Eiweißzerfall. 

Wir glauben, daß der Biasenausschlag, der pathalogisch gesteigerte 
Eiweißzerfall und die Chlorretention koordinierte Symptome darstellen 
und Folge des die Pemphiguskrankheit hervorrufenden uns noch unbe- 
kannten Agens sind. 

In Ermanglung der Möglichkeit einer ätiotropen Therapie ist das 
schwerste Krankheitssymptom, der gesteigerte Eiweißzerfall, zu be- 
kämpfen bzw. die natürliche Abwehrreaktion des Organismus, die Koch- 
salzretention, durch mäßige Salzgaben zu unterstützen. 

Zwecks Eiweißansatzes Versuch einer Insulinbehandlung bei reich- 
licher Kohlenhydratnahrung; dabei soll gleichzeitig die antiano- 
rexische Wirkung des Pankreashormon ausgenützt werden. 
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(Aus der Hautklinik der Universität Kanasawa, Japan. — Direktor: Prof. Sh. Dohi.) 


Leukomelanodermie bei syphilitischer Erkrankung des 
vegetativen Nervensystems. 


Von 
Sh. Dohi. 


Mit 4 Abb. im Text und auf Tafel II. 


(Eingegangen am 19. Oktober 1925.) 


Anamnese (August 1920): 52j. Bauholzhändler, bisher stets gesund. Vor 
etwa 30 Jahren ein harter Knoten im Sulcus coronarius, der nach einigen 
Wochen wieder verschwand. Später papulöses Exanthem und Haarausfall. Abhei- 
lung ohne spezifische Behandlung nach etwa 3 Monaten. Vor etwa 10 Jahren be- 
merkte Patient eine dunkelbraune Pigmentierung der Haut in der Gegend der 
Augenbrauen, die sich allmählich auf das ganze Gesicht, Hals, Nacken, Rücken, 
Brust, obere Extremitäten, Gesäßgegend und im letzten Jahre auch auf die rechte 
Kniekehle verbreitete. Nach Angabe des Patienten pflegte die Pigmentierung im 
Winter etwas abzublassen und im Sommer dunkler zu werden. Seit 3 Jahren waren 
weiße Flecke an den vorher pigmentierten Stellen aufgetreten. Keine subjektiven 
Beschwerden. Patient muß geschäftlich ab und zu Berge besteigen, doch fühlt er 
hierbei keine besondere Ermüdung, nur schwitzt er seit einigen Jahren etwas mehr 
als früher. 

Status praesens: Kräftig gebauter, mittelmäßig ernährter Mann. Die Unter- 
suchungen der inneren Organe, Geschlechts- und Lymphdrüsen usw. ergibt normale 
Verhältnisse. Sehnen-, Muskel- und Hautreflexe normal. Harn ohne abnorme 
Bestandteile. Man bemerkt sogleich zwei in die Augen fallende Hautveränderungen, 
nämlich eine schwachgrau bis schwarzbraune Pigmentierung und einen vitiliginösen 
Pigmentmangel in der Mitte der pigmentierten Stellen. Die Affektion ist am 
deutlichsten an Nacken, Hals, oberen Brust- und Rückenpartien und an den 
Streck- und Beugeseiten der beiden Ellbogengelenke; weniger deutlich in Gesicht, 
Gesäßgegend und rechten Kniekehle; am schwächsten an Öberarmen, mittleren 
Partien von Brust und Rücken, sowie in der Lendengegend. 

Die weißen Flecke schwanken von Erbsen- bis zu Handtellergröße. Die kleinen 
Flecke sind fast stets rundlich, die großen unregelmäßig, landkartenförmig. Ihre 
Begrenzung ist scharf, ihr Rand weist eine starke Pigmentierung auf, die von 
Dunkelbraun in Schiefergrau übergeht. Außerdem finden sich zahlreiche linsen- 
bis nagelgroße, schwarzbraune, rundlich oder unregelmäßig gestaltete Pigment- 
fleckchen inselförmig in den weißen Stellen. In der Umgebung der großen Herde 
finden sich kleine weiße Flecke verstreut. Der Pigmentschwund der Flecke ist 
nicht immer total; es gibt auch Stellen, die nur wenig weißer als die normale 
Haut erscheinen. 

Die Begrenzung der befallenen Herde, deren Oberfläche leicht erhaben, schiefer- 
grau und etwas gerötet ist, ist an den beiden Vorderarmen, in der linken Gesäß- 
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gegend und an der rechten Kniekehle scharf, in Brust- und Lendengegend 
weniger deutlich. Die Hant der Krankheitsherde reagiert im allgemeinen auf 
mechanische Reize, wie Druck, Stoß und Reibung viel leichter mit Hyperämie 
als die normale Haut. Die Herde sind, bis auf den der rechten Kniekehle, sym- 
metrisch angeordnet. An der Hautoberfläche der erkrankten Stellen sieht man 
außer den Pigmentanomalien keine anderen makroskopisch wahrnehmbaren Ver- 
änderungen, wie Papeln, Schuppen, Narben, Atrophie usw. Hautfelderung und 





Abb. 1. 
Schwarzbraune Pigmentierung. 


kaza Schwachgraue Pigmentierung. 


poas. Normale Hautpartie. 
k- ——: ű Vitiliginöse, weiße Flecke. 


Haarwachstum normal. Keine Sensibilitätsstörungen. Die Haut der Genitalien, 
beider Handrücken, Handteller und unteren Extremitäten außer der rechten Knie- 
kehle zeigt keinerlei Veränderungen, auch Nägel und Schleimhäute erscheinen 
normal. 

Magensaftuntersuchung: 70 Min. nach Einnahme eines Probefrühstücks 2,92% 
freie Salzsäure, also starke Vermehrung. 

Blutuntersuchung: WaR. stark positiv. Erythrocyten 4000 800, Leuko- 
cyten 8200, davon 29,6% Eosinophile. 

Pirquetsche Reaktion negativ. 

Funktionelle Prüfung des vegetativen Nervensystems: 

1. Adrenalinreaktion: Die Pulsfrequenz steigt nach der Injektion (0,001 sub- 
cutan) von 62 auf 73, Blutdruck um 16 mm Hg, Adrenalinglykosurie positiv 
(1.805 Zucker nach 2 Stunden). Lewi- und Üzepysche Reaktion negativ. 
Adrenalingehalt im Blutserum nach Trendelenburg erscheint vermindert. Ehr- 
mannsche Reaktion negativ. 
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2. Atropinreaktion: Die Pulsfrequenz sinkt gleich nach der Injektion (0,001 
subcutan), um dann von 60 auf 73 zu steigen. Auch der Blutdruck sinkt zunächst, 
nach 30 Min. ist er aber um 4 mm Hg höher als vor der Injektion; Pupillendurch- 
messer um l mm erweitert. 

3. Pilocarpinreaktion: Die Pulsfrequenz steigt 20 Min. nach der. Injektion 
(0,01 subeutan) um 14, geringe Tachykardie, Rötung der Haut, etwas Wärme- 
gefühl und leichte Bauchschmerzen; starke Vermehrung der Speichel- und Schweiß- 
sekretion. Speichelmenge 2 Stunden nach der Injektion 226 cm. Die Schweiß- 
tropfen konfluieren und fließen herunter. Dabei konnte die sehr interessante Tat- 
sache konstatiert werden, daß die Schweißsekretion an den kranken Hautstellen 
viel stärker war als an den gesunden. In den Kniekehlen, die links ganz gesund, 
rechts affiziert waren, wurde die Schweißmenge quantitativ gemessen, indem auf 
die Haut beider Kniekehlen je ein entfetteter Wattebausch von vollkommen 
gleicher Größe und 0,3 g Gewicht gelegt, mit einem Uhrglas bedeckt und mit Heft- 
pflaster fixiert wurde; zwischen Watte und Uhrglas wurde ein Korkscheibchen ge- 
legt. Dann wurde Pilocarpin injiziert und nach Beendigung der Schweißsekretion 
wurden beide Wattebäuschchen gewogen. Die auf den rechten Krankheitsherd 
gelegte Watte wog 0,9 g, die auf die linke gesunde Kniekehle gelegte Watte 0,6 g. 
Wenn man von dieser Zahl das Gewicht der Watte (0,3 g) abzieht, so ergibt 
sich, daß die Schweißmenge in der rechten kranken Kniekehle gerade doppelt 
so groß war wie in der linken gesunden. 

4. Aschnersches Bulbusdruckphänomen: Pulsfrequenz vermindert von 66 
auf 48. 

5. Tschermakscher Druckversuch: Die Pulsfrequenz sinkt von 66 auf 59. 

6. Respiratorische Arrhythmie: Nicht bemerkbar. 

7. Pilomotorischer Reflex: Die entstandene Gänsehaut ist nicht stärker als 
beim Kontrollversuch. 

8. Strichreizversuch: Bei einem mäßig starken Strichreiz mit Nagel oder 
stumpfem Holzstäbchen treten Rötung und ödematöse Schwellung (Urticaria 
factitia) ein; dabei konnte ich deutlich konstatieren, daß die Rötung und Schwellung 
an den kranken Stellen viel stärker (etwa 2—-3fach) und schneller auftrat und 
3mal so lange anhielt als an der gesunden Hautpartie. 


Zur histologischen Untersuchung wurden zwei Hautstückchen excidiert. Das 
eine, der linken Schultergegend entnommen, enthielt die intensiv schwarzbraun 
pigmentierte Randpartie einer vitiliginösen Stelle. Das andere stammte vom Rande 
eines Herdes am linken Vorderarm. Beide wurden in Alkohol gehärtet, in Paraffin 
eingebettet und nach verschiedenen Methoden gefärbt. 


Mikroskopischer Befund: Die Epidermis zeigte keine besonderen Verände- 
rungen, keine Parakeratose. Im Corium, hauptsächlich in der papillaren und sub- 
papillaren Schicht, geringes aus mononuclearen Lymphocyten, Plasmazellen, 
jungen Bindegewebszellen und vereinzelten Mastzellen bestehendes Infiltrat, 
wesentlich perivasculär angeordnet, reichlicher im pigmentierten als im nicht- 
Pigmentierten Teil. In der mittleren und tieferen Coriumchischt keine Verände- 
rungen. In der Epidermis der pigmentierten Stelle ist das Pigment nicht ver- 
mehrt, dagegen konnten wir in der papillaren und subpapillaren Schicht eine große 
Menge von gelbbraunen, großen Pigmentkörnern feststellen, die hauptsächlich 
in den Zelleibern liegen. Diese Pigmentzellen befinden sich meistens in den In- 
filtrationsherden, sehr selten zwischen den Bindegewebsfasern der oberen Corium- 
schicht. An den vitiligoähnlichen, weißen Flecken sieht man keine Spur von 
Pigment, weder in der Epidermis noch im Corium. 

Verlauf: Wegen der syphilitischen Anamnese und der stark positiven Sero- 
reaktion wurde eine antiluetische Behandlung verordnet. Nach 10 Monaten 
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(Juni 1921) konnte ich den Patienten nochmals untersuchen. Obwohl er während 
dieses Zeitraumes in seiner Heimat nur eine unvollkommene Kur durchgemacht 
hatte, waren doch alle Symptome wesentlich gebessert. Nach weiterer Behandlung, 
die diesmal viel länger und energischer als früher durchgeführt wurde, kam er 
im März 1922 wieder. Die stark pigmentierten Stellen waren jetzt fast zu normaler 
Hautfarbe abgeblaßt und die weißen Flecke deutlich verkleinert oder gänzlich ver- 
schwunden. Dermographismus bedeutend geringer und auch die Schweißsekretion 
nicht mehr so stark wie früher. Seroreaktion immer noch stark positiv. 


Faßt man die neben der Hautaffektion erhobenen Befunde — Ver- 
mehrung der Schweiß- und Speichelsekretion nach Pilocarpin, deutlicher 
Dermographismus, Hyperacidität, starke Vermehrung der Eosinophilen , 
Herabsetzung der Zuckertoleranz, Aschnersches Druckphänomen, die 
schnell auftretende und langsam verschwindende Hautrötung usw. — 
einheitlich zusammen, so ergibt sich mit Sicherheit, daß es sich um eine 
funktionelle Störung des vegetativen Nervensystems, insbesondere um 
eine Übererregbarkeit des Parasympathicus, um eine „Vagotonie‘‘, 
handelt. 

Aus der syphilitischen Anamnese, der stark positiven Seroreaktion 
und besonders aus dem Erfolg der spezifischen Behandlung ist mit 
Sicherheit zu schließen, daß die Ursache des Leidens Syphilis ist. Der 
Fall wäre also aufzufassen als antagonistische Tonussteigerung im 
parasympathischen System nach einer durch Syphilis bedingten Herab- 
setzung der Funktion des Sympathicus. 

Das Vorkommen von Hyper- oder Depigmentierung der Haut bei 
Syphilis ist bekannt; anderenteils auch der Zusammenhang von Pigment- 
anomalien mit Störungen im vegetativen Nervensystem. Bei meinem 
Falle trafen beide Momente zusammen. Es beweist dies die Wichtigkeit 
der funktionellen Prüfung des vegetativen Nervensystems bei Pig- 
mentverschiebungen, die im Laufe der Syphilis auftreten. 


Erklärung der Tafelabbildungen (Tafel II). 
Abb. 1. Nacken und angrenzende Rückenpartie. 
Abb. 2. Streckseite des linken Ellbogens. 
Abb. 3. Rechte Kniekehle mit Urticaria factitia. 
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Abb. 2. 


Sh. Dohi. Leukomelanodermie bei syphilitischer 
Erkrankung des vegetativen Nervensystems. 


Abb. 1. 


Tafel 11. 








Abb. 8. 
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Untersuchungen über die Ausscheidung der harnsauren 
Salze durch die Schweißdrüsen. 
Von 
Dr. N. Melezer, 
Assistent der Klinik. 


Mit 1 Textabbildung. 
(Eingegangen am 23. Oktober 1925.) 


Henle, Meckel, Wittich und Meissner haben bereits in der Mitte des 
vorigen Jahrhunderts den histologischen Nachweis für die Aufspeiche- 
rung von harnsauren Salzen in den Nieren der Schnecker und Sauropsiden, 
deren Urin an diesen Salzen besonders reich ist, erbracht. Es mangelte 
bisher jedoch an Untersuchungen über die Ausscheidung dieser Salze 
durch die Schweißdrüsen, obzwar der Schweiß nach Tichbornes Beob- 
achtung Harnsäure in Spuren enthalten kann. 

Beim Studium der Mikrozentren der menschlichen Schweißdrüsen- 
zellen fand ich, und zwar hauptsächlich in einzelnen Zellen der Schweiß- 
drüsen der Sohle, mehr-weniger runde, oder morulaartige und zentral 
dunkler gefärbte Körperchen, welche den in den Nierenzellen der Sau- 
ropsiden nach Alkoholfixierung gut sichtbaren, aus harnsauren Salzen 
bestehenden Steinchen glichen. Der zentrale und periphere Teil dieser 
Körperchen schien, im polarisierten Lichte untersucht, in der Tat 
doppeltbrechend. Auf Grund dieses histologischen Befundes unterlag 
es keinem Zweifel, daß die Schweißdrüsen harnsaure Salze auszuscheiden 
imstande sind, und es schien von Interesse, den biologischen Weg der 
Salzausscheidung experimentell zu untersuchen. 

Zum Nachweis der bisher bloß hypothetischen Harnsäureexkretion 
der Schweißdrüsen mußte ich zum Experiment greifen, zumal, da die 
Menge der durch die Nieren ausgeschiedenen harnsauren Salze im nor- 
malen N.-Stoffwechsel sehr gering ist, und der Schweiß sogar nach der 
Beobachtung T'ichbornes Harnsäure höchstens in Spuren enthält. Auch 
Minkowsky, Sauer, Schoppe konnten bloß auf experimentellem Wege 
die Exkretionsfähigkeit der Nieren bezüglich der harnsauren Salze 
untersuchen. Dabei sind Untersuchungen über die Exkretion durch die 
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Nieren viel einfacher als solche über die Schweißdrüsenausscheidung, 
insofern man nämlich zu ersteren fast jedes Versuchstier benützen 
kann und auch das histologische Bild der Exkretion in dem N. aus- 
scheidenden Hauptorgan viel prägnanter ist. Für das Studium der Ex- 
kretion durch die Schweißdrüsen ist hingegen nur das klassische Ver- 
suchsobjekt, die Katze, verwendbar, die von den Experimentatoren des 
vorigen Jahrhunderts zu grundlegenden Versuchen über die Physiologie 
der Schweißabsonderung benützt wurde. Sie ist das einzige unter den 
Laboratoriumstieren, das wenigstens an den unbehaarten Pfotenballen 
schwitzt. 

Abgesehen von den weniger als zwei Wochen alten Tieren, die in der 
Regel gegen Pilocarpin oder gegen die reizende Wirkung des faradischen 
Stromes gänzlich refraktär sind, waren auch die vollentwickelten Exem- 
plare nicht immer für meinen Zweck verwendbar und in mehr als 30%, 
meiner Versuchstiere stellte sich das Pilocarpin als gänzlich wirkungslos 
dar. Der Fehler lag nicht in der Droge, da dieselbe Dosis ein und der- 
selben Lösung bei einem anderen Versuchstier intensive Schweißabson- 
derung auslöste. Ich suchte daher für meine Experimente bloß jene 
Exemplare aus, die 5—7 Tage vor dem Hauptversuch auf 0,02—0,03 g 
subcutan injizierten Pilocarpins mit intensiver Schweißabsonderung an 
den Pfotenballen antworteten. 

Noch größere Schwierigkeit verursachte die Lösung der zur Injektion 
bestimmten Harnsäure, die sowohl in physiologischer Kochsalzlösung 
wie in destilliertem Wasser fast unlöslich ist. Der Lösbarkeitskoeffizient 
in den genannten Lösungsmitteln ist bei Körpertemperatur kaum 
1/30 000. Die Harnsäure löst sich zwar in heißem Glyzerin, doch abge- 
sehen davon, daß die Glyzerinlösung wegen der Hämolyse intravenös 
nicht applizierbar ist, fällt der größte Teil der Harnsäure bei der Ab- 
kühlung oder bei Verdünnung des Glyzerins wieder aus. 

Nur ungern benützte ich das allgemein als bestes Lösungsmittel der 
Harnsäure anerkannte Piperazin, da dasselbe in Dosen über 1,0 g intra- 
venös injiziert schwere toxische Erscheinungen hervorruft. Trotzdem 
blieb mir kein anderer Weg übrig, und so injizierte ich einer Gruppe 
meiner Versuchstiere, nach vorheriger Laparatomie und nach Aus- 
schaltung der Blutzirkulation der Nieren — um die sehr rasche Ex- 
kretion durch die Nieren zu verhindern — in Chloroformnarkose 10 ccm 
einer 0,25—0,45 g Harnsäure enthaltenden, 10% Piperazinlösung in 
die Vena portae. Das Tier bekam vorher subceutan 0,04—0,05 g Pilo- 
carpin. Es ist empfehlenswert, die tiefste Narkose vor der langsamen 
Injektion des Piperazins zu unterbrechen, denn das unter Pilocarpin- 
wirkung stehende und wegen der erhöhten Sekretion der tracheobron- 
chialen Drüsen schweratmende Tier, verträgt in der Narkose die toxische 
Wirkung des Piperazins nicht. Das Tier fängt an bei der intravenösen 
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Applikation von bereits 0,5 g Piperazin — trotz der tiefen Narkose — un- 
ruhig zu werden, der Blutdruck sinkt, es treten klonische Krämpfe, 
Dyspnoe auf, schließlich tritt der Erstickungstod, wahrscheinlich infolge 
tonischer Krämpfe des Zwerchfells, ein. Nach Aussetzen der Nar- 
kose vertragen Tiere sogar 1,0 g Piperazin intravenös. Nach der Ein- 
führung treten aber auch dann toxische Symptome auf, die Tiere werden 
unruhig und bekommen, wenn auch geringere, klonische Krämpfe. 

10—15 Minuten nach der Zufuhr der Harnsäure wurden Hautstücke 
aus den schwitzenden Tastballen der Tiere in Narkose exzidiert, die 
Stücke teils in (nach der Methode von Winkler über Ca. oxyd und 
Metalltalcium destilliertem) absolutem Alkohol, teils in der Fixier- 
lösung von Champy, teils in 20%, Formaldehydlösung gehärtet. 

Die Fixation im absoluten Alkohol kann zwar zur Untersuchung 
der in den Geweben aufgespeicherten Harnsäure verwendet werden, 
doch muß man hierbei auf Gewebsfärburigen, die gerade zum Studium 
der feineren histologischen Verhältnisse unbedingt notwendig sind, 
verzichten. Deshalb versuchte ich, die im Gewebe an K, Na und 
NH, gebundenen, zum Teil flüssigen harnsauren Salze in eine in 
Wasser womöglich unlösliche oder wenigstens schwer lösliche Form 
umzuwandeln. Trinitrophenol und Phosphorwolframsäure waren zu 
diesem Zwecke nicht brauchbar. Gute Resultate geben die verschie- 
denen Ca.-Verbindungen und das Plumbumacetat, durch welche schwer 
lösliche und die Form der harnsauren Konkremente nachahmende 
Ca. bzw. Pb.-Urate entstehen. Daher injizierte ich in das Gefäßsystem 
des Versuchstieres intra vitam 2%, Calciumsalicylatlösung oder 50% Pb. 
aceticum basicum solutum. War das nicht möglich, so legte ich die exzi- 
dierten Gewebsstücke in derartige Lösungen. Bei beiden Methoden 
fixierte ich die Gewebsstücke in 70%, Alkohol, der mit Ca.-salicylicum 
saturiert war. Die auf gewohnte Weise aus in Paraffin gebettetem 
Material hergestellten Schnitte hatte ich teilweise mit Silbernitrat nach 
Courmont imprägniert, teilweise aber ungefärbt im polarisierten Lichte 
untersucht. In den nach dieser Methode verfertigten Schnitten der 
Katzensohle fanden wir in den Schweißdrüsenzellen harnsaure Salze 
(Abb. 1) in Form von kleinen amorphen Schollen angehäuft. Zweifel- 
los fand ich wegen der verhältnismäßig kleinen Menge der eingeführten 
Harnsäure niemals so prägnante Bilder, wie bei der experimentellen 
Carbamidexkretion. 

Im Lumen der Schweißdrüsen werden nicht besonders reichliche, 
meist amorphe Konkremente sichtbar. In den die Epidermis durch- 
bohrenden, korkzieherartig gewundenen Ausführungsgängen dagegen 
fanden sich, das Lumen fast ausfüllend, teils amorphe, teils runde, im po- 
larisierten Lichte doppellichtbrechende Konkremente. Überdies kamen 
im Saftkanälchensystem der Epidermis hie und da kleinere amorphe, 
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aus harnsauren Salzen bestehende Schollen vor. In den Epithelzellen 
fand ich dagegen niemals intracellulär aufgespeicherte Konkremente. 

Die Exkretion der Harnsäure spielt sich in den Schweißdrüsenzellen 
in der bei den Zellen der Vogelniere bereits bekannten Art und Weise ab. 
Die Zellen speichern zu Beginn der Exkretion zunächst in irgendeinem 
Teil des Plasmas kleinere, amorphe, aus harnsaurem Salze bestehende 
Schollen auf. In selteneren Fällen verdichten sich diese Schollen in einer 
größeren Vacuole. Nach Art der präformierten Granulaabsorption 





Abb. 1. Katzenpfote, Querschritt, Vergrößerung ca. 380. Das harnsaure 
Piperazin wurde im Lumen und in den Zellen der Schweißdrüsen in amor- 
pher Form ausgeschieden. 


ausgeschiedene Uratsalze, wiesie sich in den serösen Drüsenzellen finden, 
ließen sich niemals nachweisen. Es ist interessant, daß die mor- 
phologische und höchstwahrscheinlich auch die chemische Struktur 
der in den Tubuli, weiters im Lumen der Ausführungsgänge und 
schließlich auf der Hautoberfläche sichtbaren harnsauren Konkremente 
verschieden sind. In den Ausführungsgängen und an der Hautoberfläche 
fand ich nämlich ausgesprochen runde und schwerer lösliche Uratkon- 
kremente. Der morphologische und physikalische Unterschied der intra- 
und extracellulären harnsauren Salze läßt sich vielleicht so erklären, daß 
die in der Zelle zum Teil in gelöstem Zustande vorhandenen K, Na und 
Ammoniumsalze mit den überall vorhandenen Ca.-Salzen schwer lösbare, 
aus runden Krystallen bestehende, ev. einen zentralen dunkleren Kern 
aufweisende Ca. urate bilden. Das harnsaure Piperazin bildet nämlich 
auch in vitro nach Zufügung von Ca.-Salzen einen Niederschlag, der aus 
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morphologisch einander ähnlichen, schwer lösbaren Krystallen besteht. 
Das Piperazin selbst wird durch Ca.-Salze nicht gefällt. 

Nach alledem haben auch die Schweißdrüsenzellen die Fähigkeit 
Uratsalze auszuscheiden. Während im Plasma der Schweißdrüsenzellen 
im Beginne der Exkretion unter normalen Verhältnissen eine runde oder 
mehrere amorphe, aus Uratsalzen bestehende Schollen ausfallen, um die 
herum nachher manchmal konzentrische, manchmal aus strukturlosen 
Uratsalzen bestehende Schichten sich ablagern, scheiden die Schweiß- 
drüsenzellen die Hauptmenge des experimentell eingeführten harnsauren 
Piperazins in amorpher Form aus. 
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1. Vorbemerkung über das Material. 


Allgemeinpathologisch gehört die Recklinghausensche Krankheit zu 
den allerinteressantesten Leiden, nicht nur wegen der Eigenartigkeit 
ihres hochgradig kombinierten klinischen Bildes, sondern auch wegen 
der Rätselhaftigkeit ihrer gesamten Pathologie: ihre Klinik, ihre Histo- 
logie, ihre Pathogenese, ihre Ätiologie stellen uns in gleicher Weise vor 
ungelöste Fragen und bilden in gleicher Weise den Gegenstand wissen- 
schaftlicher Meinungsverschiedenheiten. Wir haben deshalb versucht, 
zur Kenntnis der Klinik und der Ätiologie dieser Krankheit einiges neue 
Material zu sammeln, und in zum Teil neuer Weise zu bearbeiten?). 

Mit der Zeit ist es uns gelungen, in München 21 Fälle dieses seltenen 
Leidens aufzufinden. Eine Übersicht über die ersten 18 Fälle ist aus 
Tab. 1 zu gewinnen. 


1) Ich möchte dazu ausdrücklich bemerken, daß ich umfangreichere Literatur- 
studien dabei nicht getrieben habe. Der ätiolologische Teil meiner Untersuchungen 
ist in Virch. Arch. 1926 veröffentlicht. — Bei meinen Arbeiten unterstützten 
mich Dr. E. C. Legene und cand. med. F. W. Mosbacher. 


erneupwum 
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Tabelle 1. 
i Name Alter und Beruf 
i 
Auguste Ca 30j. Geschăftsleiterin | led. | massenhaft 5 vereinzelt 

. Ernst Fr. 35j. Studienassessor | led. | massenhaft 13 reichlich 

' Valentin Fuch. | 36j. Hilfsarbeiter led. reichlich 18 massenhaft 

' Thomas Fun. |27j. Schneider led. | mittelviel 18 mittelviel 

Martin H. 69j. Gärtner led. | massenhaft 4 reichlich 

. Erich Kl. 30j. Arbeiter led. | mäßig viel 21 massenhaft 

Ä Anna Ko. 52j., ohne Beruf led. | massenhaft 4 massenhaft 

 Köäthi La. 11j. Schülerin 2 18 spärlich 
. ae Lo. !41j. Friseursgattin | verh.) reichlich 31 massenhaft 

Wilhelmine Lo. | 7j. Schülerin O 12 mäßig viel 

- Katharine Man. | 28j. Dienstmagd led. reichlich 9 reichlich 
i | Karl Mü. 24j. Sattler led. spärlich 17 reichlich 

Ludwig Pl. 47j. Gürtler verh. | massenhaft 21 massenhaft 
.: Gustav Schn. |31j. Hilfsarbeiter led. | mäßig viel 14 massenhaft 
. Maria St. 61/,j. Kind ! 9 6 | mäßig viel 
. Ernst Th. 15j., ohne Beruf mäßig viel 14 mäßig viel 
; Pai W. 56j. Wagnermeister | verh. | massenhaft 20 | massenhaft 

\Maria W. | 30j. Buchhalterin led. | reichlich 211).| mäßig viel 


Von diesen 18 Fällen betreffen demnach 14 Erwachsene, 4 Kinder. 
Aus den Berufsangaben ist zu entnehmen, daß sich 3 Patienten (Fall 1, 
2, 18) in relativ verantwortungsreichen Stellungen befinden. 

Fall 19 bis 22 werden, da sie diagnostisch nicht sicher sind bzw. nicht 
vollständig durchuntersucht werden konnten, später besonders abge- 
handelt werden. | 


2. Die „großen Becklinghausenflecke‘‘. 

Es ist bekannt, daß multiple größere glatte Pigmentflecke bei der Reck- 
linghausenschen Krankheit sehr häufig anzutreffen sind. Unter unseren 
18 Fällen war überhaupt keiner, der sie nicht aufwies; als „große Pig- 
mentflecke‘‘ wurden dabei nur Pigmentationen von Halb-Pfenniggröße 
an gerechnet. Die Zahl dieser Flecke pro Person schwankte zwischen 4 
und 31 (vgl. Tab. 1); im Durchschnitt kamen auf den Patienten 15 Flecke. 

In der Regel sollen diese Flecken angeboren sein; gelegentlich wurde jedoch 


ihr Auftreten im 1. und 2. Jahrzehnt beobachtet. 3 Patienten gaben an, sie seit 
der Geburt zu besitzen (Fall 4, 13, 15), 6 weitere hatten sie schon so lange, wie sie 


‚sich entsinnen konnten (Fall 2, 8, 11, 12, 17, 18). Die Angabe von Fall 6, daß die 


Flecke im 20. Lebensjahr gleichzeitig mit den Tumoren aufgetreten seien, ist 
unglaubwürdig, da Patient sein Leiden als Folge einer damals durchgemachten 
Lueekur auffassen möchte. Bemerkenswert sind dagegen die genauen Angaben 


!) Diese Zahl ist wahrscheinlich um einige Flecke zu niedrig, da sich die 
Patientin in der Umgebung der Genitalien nicht untersuchen ließ. 
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einer Patientin (Fall 9), die einen durchaus verständigen Eindruck macht, ihre 
zahlreichen großen Pigmentflecke seien erst um das 15. Lebensjahr, zur Zeit der 
l. Regel aufgetreten, mit Ausnahme der beiden größten am rechten Unterarm 
(10 x 12cm) und am linken Knie (6 x 9cm). Noch zuverlässiger erscheint die 
Angabe, daß ihre Tochter (Fall 10) bei der Geburt noch keinen Pigmentjleck gehabt 
habe, sondern daß die Flecke, mit Ausnahme von einem, der schon länger besteht, 
erst im letzten Jahre (im 6. Lebensjahre) aufgetreten seien. Ein matter, unscharfer, 
multipler Fleckennävus an der linken Halsseite (4 x 4 cm) sei dagegen, wie sie 
ausdrücklich betont, schon bei der Geburt von ihr bemerkt worden. — In dem 
diagnostisch nicht ganz sicheren Fall 20 (siehe unten) wurden die großen Pigment- 
flecke erst im 5., die kleinen erst im 6. und 7. Lebensjahr von der Mutter be- 
merkt, worauf sie sogleich ärztlichen Rat einholte. 

Es gibt also auch nach meinen Befunden offenbar Fälle, in denen 
die großen Recklinghausenflecke erst in den Kinderjahren auftreten. 
Wie häufig das ist, läßt sich vorläufig nicht sagen, auch nicht, bis zu 
welchem Alter noch neue Flecke erscheinen können. In dieser Hin- 
sicht müssen wir jedoch feststellen, daß unsere im kindlichen Alter 
stehenden Patienten nicht wesentlich weniger Pigmentflecke aufwiesen 
als die Erwachsenen (durchschnittlich 13). 

Eine andere Frage ist, ob die einmal vorhandenen Pigmentflecke 
zuweilen an Größe stärker zunehmen, als dem Wachstum des Körpers 
entspricht. Nach dieser Richtung hin konnte ich keine Beobachtung 
machen. 

Die Anordnung der Flecke war ganz vorwiegend so, daß sich die 
Längsachse in der Spaltungsrichtung der Haut befand. Durch die Span- 
nung der Haut allein lassen sich diese Verhältnisse aber nicht erklären; 
denn es gelingt oft nicht, durch Zug in entgegengesetzter Richtung die 
ovale Efflorescenz in eine runde zu verwandeln, wie es zuerst O. Simon 
für die Variolaefflorescenz und die danach zurückgebliebenen Pigment- 
flecke beschrieben hat. 

Wie überhaupt bei der Recklinghausenschen Krankheit, so ist auch 
bei diesen Pigmentflecken eine hochgradige erbliche Disposition nicht 
selten evident. Im Gegensatz dazu gelang es mir jedoch bei meinen der- 
matologischen Zwillingsuntersuchungen — trotz des erheblichen Mate- 
rials von 117 Naevi spili bei eineiigen Zwillingen — bisher nicht, eine 
erbliche Disposition für die Bildung dieser Naevi spili nachzuweisen 
(vgl. Siemens, Ätiologisch-dermatologische Studien über die Reckling- 
hausensche Krankheit. Virch. Arch. 1926). Hiernach schienen also 
zwischen den Pigmentflecken der Recklinghausenkranken und denen 
der Normalen ätiologische Differenzen zu bestehen, ein überraschendes 
Resultat, weil man bisher, soweit mir bekannt, die Recklinghausen- 
flecke einfach für eine Anhäufung von gewöhnlichen Naevi spili ge- 
halten hatte. 

Diese Widersprüche brachten mich auf den Gedanken zu prüfen, ob 
nicht auch die Klinische Übereinstimmung zwischen den beiden Pigmen- 
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tierungsformen nur eine scheinbare ist, so daß ein sorgfältigeres Stu- 
dium klinische Unterschiede aufdeckt. Die ätiologischen Feststellungen 
gaben also hier, wie auch sonst in der Medizin (ich erinnere an die Im. 
petigoforschungen Lewandowskys) die Veranlassung, das klinische Bild 
der betreffenden Leiden eingehender zu studieren. Dabei leitete mich 
auch die Idee, daß die für die individuelle und familiäre Prognose der 
Recklinghausenschen Krankheit so wichtige Kenntnis ihrer Abortiv- 
formen wesentlich von der Möglichkeit abhängt, ihre Einzelsymptome 
von ähnlichen, bei Normalen vorkommenden Erscheinungen klinisch 
zu unterscheiden. 

Klinische Unterschiede zwischen Naevi spili und Recklinghausen- 
flecken wären nun denkbar: 

l. im Zeitpunkt des ersten Auftretens, 

2. in der Farbe, 

3. in der Lokalisation, 

4. in der Form 
der betreffenden Pigmentationen. Unseren Untersuchungen konnten 
wir 266 Pigmentjlecke von 18 Recklinghausenkranken und 134 Naevi 
spili von 117 normalen Personen (bei einem Teil der Untersuchungen 
300 Naevi spili) zugrunde legen. 

Was den Zeitpunkt des ersten Auftretens anlangt, so gilt für die Naevi 
spili ebenso wie für die Recklinghausenflecke das Vorhandensein bei der 
Geburt als Regel. Wie weit das bei der einen und bei der anderen 
Fleckenform berechtigt ist, läßt sich vorläufig mangels geeigneten 
Materials nicht beurteilen. Bisher scheint es jedoch, daß ein späteres 
Auftreten der Pigmentflecke bei der Recklinghausenschen Krankheit 
relativ häufiger zu beobachten ist. 

Bezüglich der Farbe hatte ich den Eindruck, daß sich bei den Naevi 
spili häufiger ein olivgrüner Ton im Braun findet, während die Reck- 
linghausenflecke häufiger schokoladebraun oder schmutziggelbbraun 
erscheinen. Außerdem fiel mir auf, daß bei den Naevi spili regelmäßige 
(perifollikuläre), besonders aber unregelmäßige Einsprengungen weniger 
pigmentierter Stellen häufiger vorhanden waren. Mehrmals sah ich bei 
Recklinghausenflecken eine stärkere Pigmentierung der Randpartie. 
Eine genaue Farbmessung der Flecke scheiterte an den technischen 
Schwierigkeiten. 

In der regionären Lokalisation fand ich gleichfalls nur mäßige Unter- 
schiede. Ich konnte hier 300 Naevi spili von Normalen zum Vergleich 
heranziehen.!) Bei beiden Fleckenformen ist am Stamm vorn die Gürtel- 
gegend zwischen Mammae und Nabel am stärksten behaftet, hinten die 





1) Zur Demonstration der regionären Lokalisation wurden sämtliche Naevi 
übereinander in ein einziges Körperschema eingetragen. Die Publikation des 
Schemas unterbleibt aus Sparsamkeitsgründen. 
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Kreuzgegend. Allerdings scheint die Konzentrationfin diesen Gegenden 
bei den Naevi spili ausgesprochener zu sein als bei den Recklinghausen- 
flecken, besonders im lateralen Teil der Glutäal- und Lumbalgegend. 
Die Brust oberhalb der Mammillen ist bei beiden relativ wenig behaftet, 
während die Gegend der Schulterblätter nächst der Gürtel- und oberen 
Glutäalgegend die meisten Flecken zeigt. Der untere Teil des Bauches, 
die Inguinalgegend, die Oberschenkel (vorn und hinten) und die Rück- 
seite der Oberarme sind weniger befallen als der Rücken, an den Unter- 
schenkeln (unterhalb der Knie und Kniekehlen) und an der Rückseite 
der Unterarme finden sich nur noch ganz vereinzelte Pigmentationen. 
Der einzige Unterschied, der in meinem Material stärker hervortritt, be- 
steht an der Volarseite der Arme. Hier finden sich Recklinghausenflecke 
noch relativ oft (16 von 266, davon 8 am Unterarm), Naevi spili erheb- 
lich seltener (3 von 300, davon 0 am Unterarm). Außerdem scheinen 
die Naevi spili die Dorsalseiten relativ mehr zu bevorzugen als die Reck- 
linghausenflecken. Denn von den Naevi spili fand ich nur gut !/; (38% 
73,4%) auf Stamm- und Extremitäten-Vorderseiten, von den Reck- 
linghausenflecken dagegen rund die Hälfte (48% F 3,0%). 

Viel eindrucksvoller aber sind die Unterschiede, die sich in der Form 
der beiden Fleckenarten feststellen ließen. Vielleicht ist schon ihre durch- 
schnittliche Größe verschieden. Auch tritt die Anordnung entsprechend 
den Spaltungsrichtungen der Haut in meinem Material bei den Reck- 
linghausenflecken deutlicher in die Erscheinung, wenngleich sie auch 
bei den Naevi spili unverkennbar ist. Die bedeutungsvollsten Ver- 
schiedenheiten zeigten sich aber in der Form des Randes. 

Die von mir zum Vergleich verwendeten Naevi spili stammen von 
den Patienten unserer Poliklinik. Es wurde längere Zeit hindurch aus- 
nahmslos jeder glatte Pigmentnävus verwertet, der mindestens halb- 
pfenniggroß war und genügend scharfe Ränder hatte, um eine genaue 
Aufnahme überhaupt möglich zu machen. Nicht verwendbare Pigment- 
flecke der bezeichneten Größe wurden übrigens sowohl bei Reckling- 
hausenkranken wie bei Normalen nur ausnahmsweise angetroffen. 

Die Pigmentflecke wurden vom Körper weg auf besonders durch- 
sichtiges Pauspapier (Gelatinepapier) abgezeichnet und gleichzeitig in 
verkleinertem Maßstab nach ihrer Lokalisation in Picksche Tabellen 
eingetragen. Es ergab sich dann von selbst eine Einteilung in 

l. glattrandige 

2. gezacktrandigo 

3. solche, die sich nicht sicher rubrizieren ließen, also: fragliche. 

In welcher Weise das zu verstehen ist, zeigen die nebenstehenden 
Abbildungen. Abb. 1 bringt einige charakteristische Beispiele für glatt- 
randige (A), fragliche (B) und gezacktrandige (C) Pigmentflecke von 
Recklinghausenkranken, Abb. 2 von Normalen. Die Flecke sind in 1/2 
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der natürlichen Größe reproduziert (lineare Verkleinerung). Abb. 3 
bringt die Photographie eines typischen „glattrandigen‘ (rechter Ober- 
arm, Fall 9, Randpartie stärker pigmentiert), Abb. 4 die eines typischen 
„gezacktrandigen‘‘ Fleckes (rechter Oberarm, Naevus spilus, Student). 






































Tabelle 2. 
| Glattrandig Fraglich | Gezacktrandig 
yane man = T A t a re er z4- e Oaia A 
266 Recklinghausenflecke . i 93%, 3% 4% 
134 Naevi spili . . . 2 20. 14°, 9°, | 71395 
A 
8 
sh Y 
o 
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Abb. 1. Pigmentflecke von Recklinghausenkranken. 


Das Resultat der Untersuchungen läßt sich nun aus Tab. 2 ablesen. 
Es zeigt sich, daß unter den Recklinghausenflecken die glattrandigen 
den Löwenanteil ausmachen, die fraglichen und die gezacktrandigen 
treten ganz zurück. Unter den Naevi spili sind umgekehrt die meisten 
(mehr als 3/,!) gezacktrandig. Eine Übereinstimmung in der Form 
findet sich bei den beiden Fleckenarten nur in 21%, also in rund ! /, der 
Fälle. Der Rest, also 1/, aller Fälle, sind schon grobklinisch deutlich von- 
einander verschieden. 

In der Literatur wurde noch in jüngster Zeit mit großem Nachdruck 
die Ansicht vertreten, daß es sich bei den großen Recklinghausenflecken 
„um echte Naevi spili handelt“ und daß diese Meinung ,,von keinem Derma- 
tologen bezweifelt“ würde (Meirowsky, Münch. med. Woch. 1924, 1200). 
Die gegenteilige Auffassung wurde als eine ‚„Ungeheuerlichkeit‘“ und als 
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ein „paradoxes Resultat“ bezeichnet. Auf Grund der von mir erhobenen 
Befunde glaube ich aber aussprechen zu müssen, daß die Naevi spili des 
Normalen und die großen Recklinghausenflecke bestimmt zwei verschie- 





Abb. 2. Pigmentflecke von normalen Personen. 


dene Dinge sind; klinische und ätiologische Forschung gehen in diesem 
Punkt vollkommen einig miteinander. 

Wenn aber diese beiden Fleckenformen als klinisch (und ätiologisch) 
verschieden erkannt wurden, dann sollte es selbstverständlich auch ver- 
mieden werden, sie terminologisch zusammenzuwerfen. Ich halte es des- 
halb nicht mehr für angüngig, die Pigmentflecke der Recklinghausen- 
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kranken einfach als Naevi spili zu bezeichnen; als zweckmäßig erschiene 
mir für sie vorläufig der nichts vorwegnehmende Ausdruck: Pigmen- 
tationes Reckl. magnae, also: ‚große Recklinghausenflecke‘. 

Natürlich ist zu erwarten, daß auch Recklinghausenkranke neben 
ihren Pigmentationes Reckl. magnae wirkliche Naevi spili besitzen. In 
erster Linie wird man natürlich alle gezacktrandigen Pigmentflecke im 
Verdacht haben, solche Naevi spili zu sein. Von diesem Gesichtspunkt 
aus wäre es aber sehr gut möglich, daß alle wahren Recklinghausenflecke 





- I > t 3 & 
en h MER 
i FU N IE ER PF $., 
Abb. 3. „Glattrandiger“ Pigmentfleck (von Abb. 4. „Gezacktrandiger“ Pigmentfleck 
einer Recklinghausenkranken). (Naevus spilus eines normalen Studenten). 


mehr oder weniger glattrandig sind, denn die Zahl der gezacktrandigen 
Pigmentationen bei meinen Recklinghausenkranken geht nicht über 
das hinaus, was schon beim Normalen zu erwarten ist. Unter 18 Reck- 
linghausenkranken fand ich 10 gezacktrandige Flecke, die sich auf 6 Per- 
sonen verteilten; unter fast 400 Zwillingen und 1000 Normalen fand ich 
?/, mit Naevi spili behaftete Personen (39 bzw. 41%) und zwar bei den 
Zwillingen auf je 100 Personen 60 Naevi. Wie es möglich ist, die Mehr- 
zahl der Naevi spili unter den Recklinghausenflecken auf diese Weise 
selbst im einzelnen Falle zu erkennen, zeigt eine von mir in Virch. 
Arch. 1926 veröffentlichte Abbildung. 

Das Auftreten gezacktrandiger Pigmentflecke bei Recklinghausen- 
kranken beruht also zum großen Teil, möglicherweise sogar lediglich auf 
einer Kombination mit echten Naevi spili. Umgekehrt wird man aber 
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wohl kaum damit rechnen dürfen, daß die glattrandigen Pigmentflecke 
bei Normalen sämtlich oder fast sämtlich als solitäre Recklinghausen - 
flecke aufzufassen sind, wie Fischer es will, der schon einen einzelnen 
typischen Cafe-au-lait-Fleck ‚als äußerst verdächtig auf Recklinghausen- 
sche Krankheit“ ansehen möchte. Diese Flecke machen doch immerhin 
14%, aller Naevi spili aus, und ich möchte deshalb vorläufig annehmen, 
daß auch bei der Mehrzahl von ihnen die Übereinstimmung mit den Reckling- 
hausenflecken nur eine äußerliche ist. Eine sichere Entscheidung darüber 
bleibt zukünftiger Forschung vorbehalten. 


3. Die „kleinen Recklinghausenflecke‘“. 

Die ‚kleinen Recklinghausenflecke‘ sind für die Recklinghausensche 
Krankheit ebenso charakteristisch und daher für ihre Diagnose ebenso 
wichtig wie die großen. Von unseren Patienten waren alle damit behaftet, 
die meisten reichlich bis massenhaft, nur zwei spärlich. Daß diese Fleck- 
chen bisher weniger Beachtung gefunden haben, liegt wohl zum guten 
Teil an ihrer ungenügenden Abgrenzung gegenüber den relativ häufigen 
Sommersprossen. Viele Autoren bezeichnen überhaupt bis heute noch 
die Flecke kurzweg als „Epheliden“, andere freilich sind vorsichtiger 
und reden von ‚ephelidenartigen Flecken“. Auf jeden Fall handelt es 
sich hier nicht um Epheliden, sondern um Dinge, die eine ganz andere 
pathologische Bedeutung haben, und die auch klinisch von den Ephe- 
liden gut zu unterscheiden sind. 

Die Unterschiede allerdings, die in der Farbe und Form auch hier vor- 
handen sein mögen, sind bei der großen Vielgestaltigkeit der Sommer- 
sprossen schwer zu erfassen. Sehr deutlich treten dagegen hier Differen- 
zen in der regionären Lokalisation in die Erscheinung. | 

Ganz grob kann man die Verhältnisse so kennzeichnen, daß man sagt, 
die Sommersprossen bevorzugen die der direkten Lichtwirkung am stärk- 
sten ausgesetzten Hautpartien, während sich die ‚kleinen Reckling- 
hausenflecke‘‘ darum wenig kümmern. Freilich ist es möglich, daß auch 
bei der Entstehung der Recklinghausenflecke die Lichteinwirkung eine 
gewisse Rolle spielt, aber sicher tritt sie nicht so deutlich in die Erschei- 
nung wie bei den Epheliden. Infolge des Gesagten ist die Lokalisation 
der Epheliden vorzugsweise eine dorsale, die der Recklinghausenflecke 
zum großen Teil ventral. Allerdings darf man nicht übersehen, daß die 
Lokalisation der Epheliden durchaus nicht allein von der Bestrahlung 
abhängt; man findet nicht nur auf den Dorsalseiten bestimmte Stellen 
ausgespart (häufig z. B. die [follikellose] Haut über den Finger- und 
Finger-Handgelenken), sondern es bilden sicher die Volarseiten auch 
bei gleicher Bestrahlungsintensität sehr viel weniger Sommersprossen 
als die dorsalen; manche Hautpartien bleiben auch bei stärkster Be- 
strahlung ganz verschont (z. B. Palmae). Zu einem nicht kleinen Teil 
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geht die Lokalisation der Epheliden der natürlichen Pigmentverteilung 
am Körper parallel, die ja auch ihrerseits zwar teilweise aber keines- 
wegs ausschließlich die stärker bestrahlten Körpergegenden bevorzugt 
(vgl. darüber Schwalbe). 

Die Prädilektionsstellen der Epheliden sind in erster Linie das Ge- 
sicht, in zweiter der Nacken, die Unterarm-Streckseiten und Handrücken, 
schließlich der obere Teil der Schultern, Hals- und Oberarm-Streck- 

“seiten, ev. Glutäen und Oberschenkel. An diesen Gegenden beteiligen 
sich die kleinen Recklinghausenflecke nur bezüglich des Nackens und in 
geringerem Maße des Halses. Ihre vornehmlichen Prädilektionsstellen 
sind außer dem Nacken, wo die Flecke oft besonders dicht gedrängt stehen 
und besonders klein, ev. auch hell sind, die Gürtelgegend zwischen 
Mammillen und Nabel (vorn und hinten) und die Achselhöhlen nebst 
deren Umgebung (Innenseite des Oberarms, Brustseiten, Achselfalten, 
disseminiert auch in der Umgebung der Achselfalten: vorderer und 
hinterer Teil der Schulter). Von den Armen ist, umgekehrt wie bei 
den Epheliden, der proximale Teil bevorzugt; oft finden sich die 
Flecke nur im Gebiet des Deltoideus, oder an den oberen zwei 
Dritteln des Oberarmes und an seiner Innenseite; der Unterarm ist 
meist frei, bei Behaftung kann die ulnare Seite bevorzugt sein. Auch 
der Handrücken (und die Dorsalseite des Arms) ist anscheinend zu- 
weilen beteiligt. Auffallend ist das mehrmals von mir angetroffene Be- 
fallensein der Ellbeugen, der Kniebeugen und des Schenkeldreiecks, das 
allerdings in einem Fall auch merkwürdig ausgespart blieb. An Brust 
und Rücken sind die sog. Schweißrinnen öfters bevorzugt, gelegentlich 
fand ich aber gerade die Haut über dem Sternum relativ frei. Am Rücken 
pflegen die Flecken kurz unterhalb des oberen Randes der Glutäen auf- 
zuhören, so daß das Gesäß selbst, im Gegensatz zu den Epheliden, frei ist. 
An den Oberschenkeln sind öfters noch spärliche Flecken anzutreffen, 
besonders in ihrer oberen Hälfte. Abgesehen hiervon sind die Beine oft 
ganz oder fast frei. An den Waden traf ich zweimal disseminierte Flecken 
medial oben an. Auf den Mammae in der Umgebung der Warze mußte 
ich bei einer reichlich behafteten Patientin (Fall 11) jede Fleckenbildung 
vermissen, bei einer anderen Frau (die einmal geboren hatte, Fall 9) 
waren hier die Flecken besonders groß (linsengroß) und besonders dunkel 
pigmentiert. Einmal schien es mir, daß die Flecken an oft bestrahlten 
Körperstellen (Oberkörper) wesentlich stärker entwickelt sind als an 
stets bedeckten, doch kann es sich hier um einen Zufallsbefund handeln. 
Differentialdiagnostisch wichtig ist, daß das Gesicht, der Hauptsitz der 
Sommersprossen, von den kleinen Recklinghausenflecken anscheinend 
ganz, zum mindesten aber im wesentlichen verschont bleibt, denn bei 
meinen Recklinghausenkranken fand ich Pigmentflecke im Gesicht sicher 
nicht häufiger, als der Norm entspricht. 
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Bezüglich des ersten Auftretens der kleinen Pigmentflecken waren 
nur von 6 Patienten Angaben zu erhalten. Zwei glaubten an ein Bestehen 
seit der Geburt, die andern vier verneinten das Vorhandensein der 
Flecken in der Kindheit; die eine Patientin gab an, daß sie zur Zeit der 
ersten Menses aufgetreten seien. Auf jeden Fall scheint mir, daß diese 
kleinen Flecken im Durchschnitt später entstehen als die großen, vor 
allem auch, daß sie sich im Laufe des Lebens noch wesentlich vermehren. 
Von meinen im kindlichen Alter stehenden Patienten waren 1 wenig, 
3 in mittlerem Grade befallen (vgl. Tabelle 1 auf S. 81); von den älteren 
waren l wenig, 2 mittelviel und 4 stark befallen, die Patienten über 35 
Jahre waren sämtlich (7) stark befallen. 

Da sich nach alledem die beschriebenen Pigmentflecke von den 
Sommersprossen klinisch ganz wesentlich unterscheiden, und da sie außer- 
dem durch ihre ätiologische Verknüpfung mit der Recklinghausenschen 
Krankheit auch eine ganz andere pathologische Bedeutung haben, er- 
scheint es gerechtfertigt, ja notwendig, sie auch terminologisch von 
den Epheliden zu trennen, so wie wir die „großen Recklinghausenflecke‘“ 
von den Naevi pigm. spili trennen mußten. Ich habe diese Pigmenta- 
tionen deshalb als „kleine Recklinghausenflecke‘, Pigmentationes Reckl. 
parvae, bezeichnet. 

4. Die Tumoren und „Naevi“. 

Mit den typischen Recklinghausenschen Tumoren waren charakte- 
ristischerweise sämtliche Patienten mit Ausnahme der 3 jüngsten (61/,-, 7- 
und lljährige Mädchen) behaftet. Ein 24jähriger Sattler hatte nur spär- 
liche Tumoren, alle andern waren mittelmäßig bis stark befallen. Die 
älteren Patienten (vom 35. Lebensjahre ab) wiesen sämtlich reichliche 
oder massenhafte Tumorbildung auf (vgl. Tab. 1 auf S. 81). 

Einzelne Tumoren können gewiß angeboren sein, die meisten treten 
aber erst mit und nach der Pubertätszeit auf. 


Von unseren Tumorträgern gaben 4 an, die Knoten ‚schon immer“ zu be- 
sitzen, 4 verlegten das erste Auftreten derselben in die Zeit zu oder kurz nach der 
Pubertät, 2 in die Zeit zwischen dem 20. und 30., 1 zwischen dem 30. und 40. Lebens- 
jahr. Eine Kranke will zwar Tumoren schon so lange haben, als sie sich entsinnen 
kann, dieselben seien aber erst um das 20. Jahr zahlreich geworden. 

Die Tumoren können jede Körpergegend befallen. Bekanntlich werden 
sie sogar auf dem behaarten Kopf angetroffen (Fall 5). Gewöhnlich ist 
der Stamm ganz deutlich bevorzugt, und von ihm aus nehmen die Knöt- 
chen nach den Extremitätenenden zu ab. Doch fand ich gelegentlich 
auch noch Hand- und Fußrücken befallen, in 2 Fällen auch die Palmae 
(Fall 7 und 18), in dem einen dieser Fälle sogar reichlich. Am Stamm 
findet man häufig die Gürtelgegend, besonders hinten, bevorzugt, nicht 
selten auch eine Anhäufung der Tumoren in der vorderen und hinteren 
Schweißrinne; auch der Nacken ist in manchen Fällen besonders dicht 
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besetzt. In diesen Lokalisationsbesonderheiten (Abnehmen nach den 
Extremitätenenden zu; Nacken, Gürtel, Schweißrinnen) zeigen sich 
interessanterweise Analogien zur Lokalisation der Recklinghausenschen 
Pigmentflecke. Beiden Efflorescenzenformen scheinen hier also gewisse 

Gemeinsamkeiten ihrer formalen Genese eigen zu sein. | 

Eine rätselhafte und allgemeinpathologisch wichtige Frage ist die 
nach dem Zusammenhang zwischen der Recklinghausenschen Krankheit 
und den gewöhnlichen Muttermälern;; bezüglich der glatten Pigmentnaevi 
wurde diese Frage oben schon untersucht, hinsichtlich anderer Naevus- 
formen (elevierte Naevi, Naevi vasculosi, Lymphangiome) wirft sie sich 
aber m gleicher Weise auf. 

Außer den eigentlichen Recklinghausen-Tumoren, die ihres histo- 
logischen Aufbaues wegen als Neurofibrome bzw. Neurinome anzu- 
sprechen sind, finden sich auch bei den Recklinghausenkranken bekannt- 
lich nicht selten normal gefärbte oder pigmentierte, ‚‚matsche‘“, mehr 
oder weniger pendelnde Knötchen, die in ihrem Aussehen den beim Nor- 
malen höheren Alters so häufigen sog. Fibromata pendula gleichen. Sie 
haben, wie diese, anscheinend keinen spezifischen histologischen Inhalt, 
sondern stellen eigentlich nur kleine Ausstülpungen der Haut dar, wes- 
halb sie, wie die ‚„Fibrömchen‘ des Normalen, besser als Cutis pendula 
(Lennhoff) zu bezeichnen sind. 

Zwei meiner Patienten wiesen diese Tumorformen am Nacken, 2 am Rücken 
auf; bei je einem dieser Patienten waren die Tumoren so reichlich. daß an 


einem kausalen Zusammenhang mit der Recklinghausenschen Krankheit nicht 
gezweifelt werden kann. 


Trotzdem muß man natürlich sehr daran denken, daß die Überein- 
stimmung dieser Tumoren mit den ‚„Fibrömchen‘‘ des Normalen auch nur 
eine scheinbare ist, wie wir es für die Pigmentflecke nachweisen konnten, 
und daß sich später noch ätiologische und klinische bzw. histologische 
Unterschiede zwischen beiden Tumorformen auffinden lassen werden. 

Die Stellung dieser ‚„Fibrömchen‘“ zu den Naevi ist umstritten. Die 
Ansicht Unnas, daß es sich hier um celluläre Naevi handle, die ihre Nae- 
vuszellen verloren haben, fand im allgemeinen keine Zustimmung. Bei 
Recklinghausenkranken kann man aber auch Gebilde vom Aussehen der 
cellulären (pigmentierten, pilierten) Mutiermäler gehäuft antreffen. 


Fall 13 hatte einen faustgroßen, dunkelbraunen, mit langen schwarzen Haaren 
bedeckten, mäßig elevierten Tumor mit teigig-elephantiastischer Basis an der 


radialen Seite des rechten Ellbogens und ein :' =o großes pigmentiertes, aber 
nur wenig hypertrichotisches Gebilde an ` : Rückenseite, das dort, 
unterhalb des Schulterblatts, u ‘ler Basis wie ein Beutel 
herabhing. 







Fall 4 besaß einen 
schließlich der linken 
einnahm und sich hir 
erstreckte. In seine 
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dickung der sackförmig herabhängenden Haut des linken Glutäus 46 stecknadel- 
kopfgroße dunkelbraune Pigmentfleckchen und 22 halblinsengroße, matsche, gar 
nicht oder nur wenig überpigmentierte Naevi elevati, außerdem eine hochgradige, 
sicht- nnd fühlbare, zeitweilig Schmerzen verursachende Spina bifida. 

Ob derartige Fälle als gewöhnliche Pigment- und Tierfellnaevi auf- 
gefaßt werden dürfen, ist schwer zu sagen, besonders solange nicht ein- 
mal die histologische Untersuchung auf Naevuszellen möglich war. Für 
die Mehrzahl der Fälle müßte ich aber eine solche Auffassung jedenfalls 
ablehnen!). Unterscheiden sich doch diese ,Naevi“ oft schon klinisch von 
der Mehrzahl der bei recklinghausenfreien Personen anzutreffenden Mäler 
durch ihre Kombination mit auffallend weichen, elephantiastischen Wu- 
cherungen. Vor allem ist aber zu bedenken, daß ja Pigmentierung und oft 
auch Pilierung bei den echten Recklinghausengeschwäülsten, den Neuri- 
nomen und Rankenneuromen, durchaus gewöhnliche Erscheinungen sind 
(Bruns, Ehrmann u.a.); Pigmentation und Hypertrichose sind Symptome 
der spezifischen Recklinghausentumoren, so daß klinisch eine Überein- 
stimmung mit den wahren Naevi vorgetäuscht wird. An Hand unserer 
Fälle läßt sich deshalb nicht sagen, ob die Recklinghausenkranken eine er- 
höhte Neigung zur Bildung ausgedehnter elevierter Pigment- und Tierfell- 
naevi besitzen. Vielleicht würde eine sorgfältige Prüfung der Literatur 
nach dieser Richtung hin die Entscheidung ermöglichen; jedoch ist zu 
befürchten, daß es an genauen klinischen Beschreibungen und histolo- 
gischen Befunden mangelt. Überhaupt keine Anhaltspunkte konnte 
ich aber bisher für die Angabe von Bruns gewinnen, nach dem auch ver- 
rucöse Naevi mit der Recklinghausenschen Krankheit häufiger kom- 
biniert sein und daher ‚in naher Beziehung‘ zu ihr stehen sollen. 

Anfangs schien es, daß unsere Befunde bezüglich der Gefäßmäler 
sicherere Schlüsse erlauben würden. Denn 4 unserer Patienten schienen 
Hämangiome aufzuweisen, ein fünfter ein Lymphangiom. 

Bei Fall 2 handelte es sich aber nur um einige punktförmige „Angiömchen‘‘ 
im Gesicht und mehrere Angiomata senilia am Stamm, so daß ich hier, bei der 
Häufigkeit dieser Gebilde, an ein zufälliges Zusammentreffen glaube. Ebenso hatte 
Fall 3 nur ein linsengroßes erhabenes Angiömchen an der linken Wange nahe dem 
Ohrläppchen. Fall 17 wies dagegen ein eleviertes, leuchtend rotes Angiom, 0,8 x 1,4cm 
am rechten Oberschenkel auf, und Fall 14 war mehrmals wegen eines handteller- 
großen Rankenangioms am behaarten Kopf über und hinter dem linken Ohr 
operiert worden. Die Geschwulst hatte der Patient angeblich im 16. Lebensjahr 


bemerkt. Sie verursachte ihm heftige Kopfschmerzen. Nach den 5maligen Opera- 
tionen (zuletzt 1917, 1923 und 1924) traten immer wieder Rezidive auf. 


Glücklicherweise gelang es mir, das Präparat von der letzten Operation im 
hiesigen Pathologischen Institut noch aufzufinden. Es war als „Rankenangiom‘‘ 





2) Auch Ehrmann (Arch. f. Derm. 145, 303) weist auf die weichen pigmen- 
tierten und teils pilierten Recklinghausentumoren hin. die „den Eindruck ge- 
wöhnlicher Naevi machen‘, sich aber bei histologischer Untersuchung als Neuro- 
fibrome erweisen. 
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hereingeschickt, da es sich klinisch um eine rotbraune, sehr weiche Geschwulst 
gehandelt hatte. Das Präparat ließ aber keinerlei Gefäßanomalie erkennen. Es 
besteht ausschließlich aus Bindegewebe (Diagnose der Pathologen: ‚Das angebliche 
Angiom-Rezidiv ergibt diffuse Fibromatose‘‘), in dem sich reichliche Nervenquer- 
schnitte antreffen lassen. An einzelnen Stellen erscheint das Gewebe auffallend 
feinfaserig, zeigt welligen Verlauf und bündelförmige Anordnung. 

Es handelt sich hier also um einen für die Recklinghausensche Krank- 
heit typischen Befund, durch den die klinische Diagnose Angiom als ein 
Irrtum erwiesen wird. Der Irrtum war bedingt einerseits durch die Ver- 
färbung der Recklinghausentumoren, andererseits durch ihre ganz 
merkwürdige Weichheit. Beides sind ja aber charakteristische Reck- 
linghausen-Symptome. Auch sonst entspricht das klinische Bild unseres 
Falles durchaus den Erscheinungen der Neurofibromatose. Auf die 
Ähnlichkeit des Rankenneuroms mit der Varicoce]e oder mit arteriellen 
Rankenangiomen hat schon Bruns aufmerksam gemacht; er erklärte 
diese Ähnlichkeit durch das weiche saftige Zwischengewebe der Neu- 
rome. Besonders hätte man aber an die Recklinghausensche Krankheit 
denken müssen, weil die Lokalisation der Geschwulst in unserem Falle 
der ausgesprochene Lieblingssitz der elefantiastischen Tumoren und der 
Rankenneurome ist; handelte es sich doch dabei um „die seitliche Partie 
des Kopfes vor und hinter dem Ohr, welche die überwiegende Mehrzahl 
aller Fälle bevorzugt‘‘ (Bruns). Dazu kommt noch die Neigung zu Rezi- 
diven, die nach Operationen von Recklinghausentumoren schon mehr- 
fach beobachtet ist. i 

Ganz ähnlich erging es uns mit Fall 16, der nach chirurgischer Diagnose ein 
elephantiastisches Lymphangiom der linken Gesichtsseite hatte; die als mächtiger 
Sack herabhängende linke Wange bedingte eine so schwere Entstellung, daß eine 
plastische Operation in Betracht gezogen wurde. Die Geschwulst verschloß den 
äußeren Gehörgang und bewirkte eine Ptosis des äußeren Ohrs; Bewegungs- 
behinderungen waren nicht vorhanden. Ich konnte nun feststellen, daß sich 
die Diagnose lediglich auf die Weichheit der Geschwulst gestützt hatte. Daß das 
nicht angeht, dürfte aber bekannt sein, und wurde bereits oben betont. 

Charakteristisch ist, daß auch die Makrocheilie, dieses Musterbeispiel 
des Lymphangioms, bei Recklinghausenscher Krankheit schon ange- 
troffen, auch als Lymphangiom diagnostiziert, und dann auf Grund der 
histologischen Untersuchung als plexiformes Neurom erkannt wurde 
(Rolleston). Wir haben deshalb auch in unserem Fall nicht den geringsten 
Grund, die Diagnose Lymphangiom, die ohne Kenntnis des Grundleidens 
gestellt wurde, für richtig zu halten; es ist vielmehr höchst wahrschein- 
lich, daß auch hier keine Gefäßgeschwulst, sondern ein Recklinghausen- 
tumor vorliegt. 

Diese Auffassung wird auch durch ähnliche Befunde in der Literatur ge- 
stützt. Benaky hat 2 ganz analoge Fälle von Molluscum pendulum mit „ptosis 
du pavillon d’oreille‘‘ beschrieben. Er betont deshalb, daß diese Art und 
Lokalisation der Tumorbildung geradezu als ein typisches Symptom der Reck- 
linghausenschen Krankheit anzusehen sei. Die Weichheit dieser Geschwülste 
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wird von Benaky und auch von Stahncke, der einen weiteren Fall beobachtete, 
ausdrücklich hervorgehoben. 

Meine Erfahrungen veranlaßten mich, die Literaturangaben, nach denen Gefäß- 
mäler bei Recklinghausenscher Krankheit gehäuft vorkommen sollen, auf ihre 
Zuverlässigkeit hin näher anzusehen. Bis 1901 (Adrian) waren Lymphangiome bei 
Recklinghausenscher Krankheit außer von Koebner (klinisch typische Lymph- 
angiome) nur von Hartmann beobachtet. Eine Patientin mit Sarkomen, die von 
Fibromen der Nerven ausgingen, hatte am Bauch ,3 halbbohnengroße, braune, 
weiche, etwas erhabene Geschwülstchen‘, die .‚als Lymphangiome anzusprechen 
sind“. Andere Hauterscheinungen der Recklinghausenschen Krankheit waren 
nicht vorhanden. Die Diagnose der Recklinghausenschen Krankheit ist hier des- 
halb ebenso unsicher wie die der ‚„‚Lymphangiome‘‘. Hartmann versucht mit der 
letzteren (und mit „‚nervösen Störungen‘) die erstere zu stützen; er gibt aber selber 
zu, daß es sich dabei nur um „spärliche Anhaltspunkte“ für die Recklinghausen- 
Diagnose handelt. 

Ähnlich enttäuschend war für mich die Nachprüfung derjenigen Fälle, in 
denen Hämangiome mit Recklinghausenscher Krankheit vergesellschaftet sein 
sollten. Adrian führt 14 derartige Fälle an. 6 davon waren mir im Original nicht 
zugänglich, da sie der ausländischen Literatur entstammen; bei den übrigen 
8 Fällen handelte es sich 3 mal der Beschreibung nach um gewöhnliche, stecknadel- 
kopf- bis linsengroße Capillarvaricen (Soldan, Adrian 2 Fälle), 2mal steht aus- 
drücklich da, daß Naevi vasculosi nicht vorhanden waren (Briquet und Cherigie, 
Adrian), 1 mal (Herczel) heißt es nur kurz: ‚‚2 Naevi vasculosi‘“ in der Lendengegend 
(häufiger Sitz von glatten teleangiektatischen Flecken!), bei Koebner fehlt die 
histologische Untersuchung, und nur Imal (Heller) ist trotz Fehlens der Biopsie 
der Fall klinisch ganz klar, weil es sich um einen „strichförmigen Naevus flammeus“ 
handelte. Von 8 Fällen bleibt also nur einer übrig, wenn man weniger skeptisch 
ist, 2! In Übereinstimmung mit den Erfahrungen an unseren eigenen Fällen möchte 
ich deshalb meinen, daß das gehäufte Auftreten von Gefäßmälern bei der Reckling- 
hausenschen Krankheit noch vollkommen zweifelhaft ist. 


Sollte sich aber selbst herausstellen, was ich durchaus für möglich 
halte, daß — in der neuesten Literatur, oder bei zukünftigen Beobach- 
tungen — Gefäßmäler doch häufiger als erwartungsgemäß bei Reck- 
linghausenkranken angetroffen werden, so bliebe es immer noch frag- 
lich, ob solche Gefäßmäler mit den echten Naevi vasculosi der Normalen 
wesensgleich sind. Die an den ‚großen‘ und ‚kleinen Recklinghausen- 
flecken“ gesammelten Erfahrungen sollten uns vorsichtig machen, 
um so mehr als die Beziehungen der Recklinghausentumoren zu den 
Blut- und Lymphgefäßen ja bekannt sind; ich erinnere nur an die sog. 
„blauen Flecke“ und an die histologisch beschriebenen Erweiterungen 
der Blut- und Lymphräume. Wenn aber die spezifischen Reckling- 
hausenschen Tumoren die Gefäße einmal etwas stärker beteiligen, 
so würde die entstehende Geschwulst allgemeinpathologisch, formal- 
genetisch und kausalgenetisch gewiß doch vollkommen anders zu beur- 
teilen sein, als eine klinisch und histologisch ähnliche, die als ‚Naevus‘ 
bei einem Normalen auftritt. 

Die Frage, ob wahre Naevi bei der Recklinghausenschen Krankheit 
gehäuft anzutreffen sind, wäre aber vom Standpunkt der ätiologischen 
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Forschung aus von größter Bedeutung. Denn da bei der Recklinghausen- 
schen Krankheit eine pathologische Erbanlage eine wichtige Rolle spielt, 
so würde der Nachweis derartiger Kombinationen gleichzeitig den 
Nachweis bedeuten, daß den betreffenden Naevi eine erbliche Disposition 
zugrunde liegt. Hier ist also ein Weg gegeben, die idiotypischen Grund- 
lagen der Naevi aufzuzeigen. Auch auf diesem Wege gewinnen wir aber 
bis heute für die Existenz der erblichen Naevusdisposition im Höchstfall 
nur sehr spärliche Anhaltspunkte. Gleichzeitig aber bekommen wir einen 
slarken Eindruck von dem geringen Ausmaß und der geringen realen 
Bedeutung dieser Idiodisposition, falls sie existieren sollte. Denn die er- 
örterte Kombination wird doch auch im besten Falle viel zu selten sein, 
als daß man glauben dürfte, mit dem Hinweis auf sie die kausale Genese 
der Naevi bei den Recklinghausenkranken zu einem praktisch wesent- 
lichen Teile erklärt zu haben. Noch viel weniger aber würde sie natür- 
lich für die spezielle Form und Lokalisation des einzelnen Males besagen. 
Denn die angeblich auf der Basis der Recklinghausenschen Erbanlage 
entstehenden ‚Naevi‘‘ sind nicht nur unter sich ganz verschiedener Na- 
tur, sondern es scheint auch bisher noch nie beobachtet worden zu sein 
(wenn man von den eigentlichen Recklinghausentumoren absieht!), daß 
bei mehreren Behafteten einer Recklinghausenfamilie der gleiche Naevus 
auftrat; es vererbt sich dann also die Recklinghausensche Krankheit, 
aber nicht der Naevus, trotz seiner „erblichen Disposition‘. 

Wie die Verhältnisse ätiologisch liegen würden, wenn Naevi bei Reck- 
linghausenkranken gehäuft vorkämen, zeigt uns sehr schön das Analogon 
der malignen Tumoren, besonders der Sarkome. Bei Recklinghausen- 
kranken kommt es bekanntlich relativ häufig zu maligner Entartung 
einzelner Tumoren. Insofern besteht hier also unzweifelhaft eine erbliche 
Disposition zur Sarkomatose. Das geringe Ausmaß dieser Idiodisposition 
ergibt sich aber evident daraus, daß 1. die maligne Entartung nach den 
bisherigen Erfahrungen anscheinend alle Familien gleichmäßig befällt 
(den 2 Familien mit 2 bzw. 3 malignen Fällen stehen nach Hoekstra 71 
solitäre Fälle gegenüber — darunter 12 mit recklinghausenkranken 
Verwandten —, so daß also die gefundene ‚familiäre Häufung“ der 
Sarkomatose bisher durchaus den Eindruck des Zufälligen macht), und 
daß 2. auch in den spärlichen Fällen mit familiärer Malignität das einzelne 
Neoplasma bei den verschiedenen Behafteten histologisch und seiner 
Lokalisation nach vollkommen verschieden sein kann. 

In Hoekstras Fall z. B. hatte der Vater ein Fibrosarkom am linken Fußgelenk 
und ein multiformes Sarkom am Hinterhaupt, der Sohn ein Spindelzellensarkom 
am Gesäß. 

Dazu kommt, daß auch Traumen bei der Entstehung der Malignität 
anscheinend eine Bedeutung zugeschrieben werden muß. Mit der 
„Idiodisposition zur Sarkomatose", an deren Vorhandensein kein Zweijel 
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sein kann, ist hier also für den einzelnen Fall doch nur sehr wenig ätio- 
logisch erklärt. Was für ein Mißbrauch wäre es, wenn man diese Sar- 
kome auf Grund der geschilderten Verhältnisse einfach als ‚„Idioderma- 
tosen‘‘ bezeichnen wollte, wie das für die Naevi geschehen ist! 

Trotzdem nun bei den Naevi auch keine engeren Erblichkeits- 
beziehungen zu erwarten sind, erfordert aber doch die ätiologische 
Forschung, daß wir die Beziehungen der Naevi zur Recklinghausenschen 
Krankheit besser feststellen, und daß zu diesem Zwecke die Häufigkeit 
des Vorkommens von besonderen Muttermälern bei Recklinghausen- 
kranken genauer studiert wird. Das ist jedoch nur möglich durch 
Reihenuntersuchung von Recklinghausen-Kranken, bei denen jeder Fall, 
gleichgültig ob mit oder ohne ‚„interessante‘‘ Kombination, verwertet 
ist. Eine Zusammenstellung der Literaturfälle würde ein ganz falsches 
Bild geben, weil die publizierten Fälle eine scharfe ‚Interessantheits- 
Auslese“ darstellen. Sobald einmal die Aufmerksamkeit auf eine be- 
stimmte Kombination gelenkt ist, werden derartige Fälle überall bekannt 
gemacht. Ein Beispiel dafür ist die Kombination der Recklinghausenschen 
Krankheit mit Naevi anaemici, über die in den letzten Jahren auf- 
fallend häufig berichtet wurde, während von meinen Fällen kein ein- 
ziger (nur eine Schwester eines Recklinghausenkranken!) einen solchen 
Naevus aufwies. Die Bearbeitung von Literaturmaterial kann also zu 
ganz übertriebenen Vorstellungen von den Zusammenhängen zwischen ver- 
schiedenen Krankheiten bzw. Anomalien führen. 

Erwähnenswert ist noch, daß einer meiner Patienten (Fall 13) auf dem be- 
haarten Kopf, auf der Höhe des Scheitels, ein nußgroßes Atherom hatte. Seine 
(Recklinghausen-freie) Mutter soll einen ebenso großen Tumor am Kopf gehabt 
haben. Bei einem seiner Brüder fand ich ein kirschkerngroßes kugelrundes Atherom 
an der rechten Stirnseite, über dem die Haut verschieblich war. 

Es handelt sich hier offenbar um eine zufällige Kombination der 
Recklinghausenschen Krankheit mit dem idiotypischen Epidermoid, das 
am behaarten Kopf und ausnahmsweise auch an der Stirn vorkommt 
(vgl. Siemens, Arch. f. Derm. 144, 175. 1923). 


ð. Die sonstigen klinischen Erscheinungen. 


Als Komplikationen der Recklinghausenschen Krankheit sind eine 
große Zahl von anderen Krankheiten und Mißbildungen beschrieben 
worden (vgl. Adrian). Auch unsere Fälle boten in dieser Hinsicht einiges 
Bemerkenswertes. 

Bei manchen Befunden freilich handelt es sich wohl nur um zufällige 
Koinzidenzen. 

Dahin möchte ich rechnen: Fall 4: Akrocyanose; Fall 5: leichte Ichthyosis, 
}Hyperkeratose der Zehennägel (besonders der Großzehennägel), Achseln und Nacken 


seit längerer Zeit haarlos, Follikel aber erhalten, als schwarze Punkte kenntlich, 
Brust ohne jede Terminalbehaarung; Fall 7: Lingua dissecata mit Exfoliatio 
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areata; Fall 6: am rechten Auge neben der Pupille nasal eine kleine Pigment- 
verstreuung; Fall 8: Struma; Fall 18: Basedowsche Krankheit mit leichtem 
Exophthalmus; Fall 15: doppelseitige Lungen-Tbc., hartnäckige hämorrhagische 
Nephritis (postskarlatinös ?), Vitium cordis unbekannter Genese, Exfoliatio areata 
linguae, rechts Cataracta polaris anterior. 

In anderen Fällen läßt sich die Möglichkeit engerer Zusammenhänge 
(z. B. Lokalisation der Tumoren im Zentralnervensystem) schon eher 
diskutieren : 

Fall 5: häufige kurz dauernde Schwindelanfälle; Fall 16: leichter Hypogenitalis- 
mus (mit 15 Jahren noch keine Pubes) mit doppelseitigem Kryptorchismus; 
'Fall 6: beginnende Innenohrerkrankung beiderseits; Fall 7: multiple Uterus- 
myome; Fall 13: Sprachfehler (Sigmatismus). 

Sehr betont wird immer das häufige Auftreten von Anomalien des 
Knochensystems. Eine stärkere Kyphoskoliose (geringe Wirbelsäulen- 
verkrümmungen sollen bei Normalen sehr häufig sein und können des- 
halb bei der Recklinghausenschen Krankheit leicht überwertet werden) 
sah ich unter meinen Patienten nur 3mal (Fälle 5, 8, 17). Ich glaube des- 
halb, daß die Häufigkeit dieses Vorkommnisses bei der Recklinghausen- 
schen Krankheit oft übertrieben wird, wenngleich ich prinzipiell von der 
erhöhten Neigung der Recklinghausen-Kranken zu Rückgratsver- 
krümmung überzeugt bin. 

In Fall 7 war die Kyphoskoliose eine sehr hochgradige. Fall 11 zeigte eine 
angeblich seit der Geburt bestehende, starke Verkrümmung des linken Unterarms, 
Fall 4, wie bereits erwähnt, eine hochgradige Spina bifida, Fall 18 eine Mikro- 
genie, die jedoch mit einem Trauma zusammenhängen kann, das sich Patientin 
als Kleinkind zuzog (Sturz von der Treppe, Unterkieferbruch und -luxation). 

Auf die Intelligenzmängel bei den Recklinghausenkranken hat schon 
Hebra 1869 aufmerksam gemacht. Sein Urteil, daß ‚alle‘‘ derartige 
Kranke ‚mehr oder weniger geistig verkümmerte Individuen‘ seien, 
darf allerdings nicht verallgemeinert werden. Wir finden unter den 
Recklinghausenkranken psychisch durchaus normale und intelligente 
Personen (z. B. Fall 1, 16 und 18). Aber über die Hälfte aller Behafteten 
läßt doch ohne weiteres psychische Mängel (Beschränktheit, Stumpfheit, 
zuweilen Haltlosigkeit) erkennen. 

Von unseren Fällen sind in dieser Hinsicht 9 Patienten bemerkenswert. 

Vier waren schon in der Volksschule nur äußerst schwer (Fälle 6, 11) oder 
überhaupt nur bis zur 5. Klasse (Fälle 3, 16) mitgekommen. Ein 61/, jähriges Mädchen 
(Fall 15), das einen imbezillen Eindruck machte, wurde auf den Rat der Lehrer 
hin noch nicht in die Schule geschickt. 2 Patienten fielen durch besondere Schwer- 
fälligkeit und Ungeschicklichkeit auf (Fälle 2, 17); der eine von ihnen ist bemer- 
kenswerterweise trotzdem Studienassessor an einem Gymnasium, der andere ist 
zu jeder beruflichen Tätigkeit unbrauchbar. 2 erwachsene männliche Patienten 
machten ihre Angaben mit eigentümlich weinerlicher Stimme (Fälle 6, 14). Ein 
69jähriger Mann (Fall 5) wurde wegen seines starren Gesichtsausdrucks der psy- 
chiatrischen Poliklinik zugeführt, zeigte aber dort keine psychischen oder neuro- 
logischen Störungen. Der Patient mit dem angeblichen Hämangiom am Kopf 
(Fall 14) will schon in der Jugend an Depressionen gelitten und auch öfters für 
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Augenblicke das Bewußtsein verloren haben. Seine Schulleistungen waren mittel- 
mäßig. Zur Zeit der Untersuchung hatte er wieder eine Depression, die er auf 
die Kopfschmerzen, welche ihm sein „Angiom‘‘ macht, zurückführt. Diese 
Schmerzen sollen ihn auch veranlaßt haben, seinen gelernten Beruf als Draht- 
weber aufzugeben und nur mehr Gelegenheitsarbeit zu verrichten. Infolge der 
Schmerzen will er auch Schnapstrinker geworden sein und bereits 2 Selbstmord- 
versuche begangen haben Als Patient der psychiatrischen Klinik verlangte er 
bald seine Entlassung, um wieder arbeiten zu können, da sich dann seine 
Schmerzen besserten. Die Diagnose der Psychiatrischen Klinik lautete: Psycho- 
path mit auffälligen Gemütsschwankungen, reaktiver Depression und Suicidideen; 
Alkoholist; neurologisch ohne Befund. 

Auffallend und vielleicht kein Zufall ist es, daß gerade von den familiären 
Fällen die Mehrzahl (3 Familien mit 5 untersuchten Behafteten) psychisch einen 
normalen Eindruck machte. 

In diesem Zusammenhange ist auch die Krankengeschichte eines 
Patienten von Interesse, deren Kenntnis wir der Psychiatrischen Klinik 
verdanken. 

Fall 19. Der 34 jährige ledige Kaufmann stammte aus sehr angesehener Familie, 
Sohn eines hohen Staatsbeamten. Er war von Geburt an kränklich. Ein Rücken- 
muskel über dem linken Schulterblatt und ein Kehlkopfmuskel rechts fehlt (heisere, 
bellende Stimme). Am rechten Auge fast blind: persistierende totale Hyaloides, 
hinterer Polstar, flottierende fädige Glaskörpertrübungen, Sehnervenkolobom bis 
in die Maculagegend, Strabismus divergens rechts. Schulleistungen anfangs gut, 
nahmen seit Beginn der Pubertät stark ab. Gleichzeitig Gehörsabnahme, die mit 
24 Jahren zur völligen Ertaubung führte. Er versuchte es mit Chemiestudium und 
mit verschiedenen kaufmännischen Stellungen. Mit 25 Jahren stellten sich die 
ersten Zeichen einer geistigen Störung ein: verwirrte Briefe, Selbstmordgedanken, 
negativistisches Verhalten gegen seine Familie. Nach vorübergehender Besserung 
Verfolgungsideen und schließlich Erregungs- und Verwirrtheitszustände. 

Reichliche Recklinghausentumoren im Gesicht, Nacken, Stamm und Extremi- 
täten. Leichte Skoliose. Atrophische Muskulatur an Unterschenkeln und Daumen- 
ballen beiderseits. Sehr lebhafte Patellarreflexe. WaR. negativ. Labile Stimmung. 
redet wirres Zeug, gebraucht merkwürdige Redewendungen, grimmassiert, fühlt 
sich verfolgt, hört Stimmen. Diagnose: Dementia praecor. 

Überblickt man alle bisher mitgeteilten Befunde, so fällt in erster 
Linie auf, daß man bei Reihenuntersuchungen, die jeden diagnostisch 
sicheren Fall berücksichtigen, ganz andere Eindrücke über die Häufig- 
keit der Komplikationen bei der Recklinghausenschen Krankheit gewinnt, 
als aus der Literatur. Während in den vielen, von Hoekstra (Virch. Arch. 
237, 79. 1922) zusammengestellten Literaturfällen nur ‚‚in mehr als der 
Hälfte“ der Fälle Pigmentanomalien angegeben waren, zeigte sich in 
unserem Material jeder Kranke damit behaftet. Patienten ohne große 
Recklinghausenflecke gibt es ohne Zweifel (ich habe früher mehrere 
solche Fälle gesehen), aber gewiß nur in einem kleinen Bruchteil der Fälle. 
Erwachsene Recklinghausenkranke ohne kleine Recklinghausenflecke 
scheinen geradezu Seltenheiten zu sein. 


Einen ganz ungenügenden Eindruck bekommt man aus der Literatur 
offenbar auch bezüglich der Intelligenzstörungen. Preiser und Daven- 
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port fanden, daß von 243 Literaturfällen mit multiplen Neurofibromen 
nur 7,8%, als schwachsinnig angegeben waren. Auch hier bleiben also 
die aus der Literatur zu gewinnenden statistischen Erfahrungen hinter 
meinen eigenen Befunden weit zurück. 

Umgekehrt kann man aber aus der Literatur auch viel stärkere Ein- 
drücke von der Häufigkeit bestimmter Komplikationen gewinnen, als 
sich an unserem Material bewahrheitet. Das gilt z. B., wie schon er- 
wähnt, für die Naevi anaemici, aber auch für andere Naevusformen. 
Auch die Kyphoskoliose trafen wir (wenn man belanglose Krümmungen 
der Wirbelsäule unberücksichtigt läßt), sehr viel seltener an, als wir der 
Literatur nach erwartet hätten. In noch höherem Maße gilt das für 
innersekretorische, neurologische Störungen und Geisteskrankheiten. 
Besonders häufig fanden wir dagegen die oft beschriebenen Intelligenz- 
störungen; sie sind — nächst den Pigmentanomalien — entschieden die 
eindrucksvollste Komplikation der Recklinghausenschen Krankheit. 


6. Atypische und unsichere Fälle. 


Auf die Forme fruste der Recklinghausenschen Krankheit mit Pig- 
mentanomalien ohne Tumoren hat schon vor langem Jadassohn hinge- 
wiesen. Sind alle Familienangehörigen normal, und ist der Patient auch 
geistig auf der Höhe, so bleibt es freilich unbewiesen, daß ein der Reck- 
linghausenschen Krankheit wesensgleiches Leiden vorliegt. Doch 
spricht bei Kindern das Fehlen der Tumoren nicht wesentlich gegen 
einen solchen Zusammenhang, weil die Tumoren ja gewöhnlich erst 
später auftreten!). So liegen die Dinge in unserem nächsten Fall: 


Fall 20. 7jähriges Schulmädchen, intelligent, lebhaft, gute Schulleistung. 
Unbedeutende Skoliose, die sich aber wohl durch die Verkürzung des einen Beines 
infolge X-Beinoperation erklärt. Leichte Granulosis rubra nasi, angeblich auch 
Hyperidrosis nasi. Andeutung eines Konus rechts temporal, links temporal und 
nasal. Sehr reichliche (46) große glattrandige Pigmentflecken, kleine Reckling- 
hausenflecken reichlich am Nacken, ganz vereinzelt in den Achselhöhlen und 
ihrer Umgebung sowie in der Inguinalgegend. 

Mutter und Vater, 30 bzw. 35 Jahre alt, sind vollkommen frei; wurden 
untersucht. Keine Geschwister. 


Noch fraglicher ist der Zusammenhang mit der Recklinghausenschen 
Krankheit, wenn es sich um ältere Patienten mit, soweit erreichbar, ge- 
sunden Angehörigen handelt. 


Fall 21. 50jähriger Gerber aus Ungarn, der durch umständliches Wesen auffällt. 
Als Nebenbefund auf den Glutäen 5 typische Pigmentationes Reckl. magnae, 
kleine Recklinghausenflecke an charakteristischen Stellen (Gürtelzone, Achsel- 
falten, Innenseite der Oberarme, Ellbeugen). Ein erbsengroßer, bläulicher, mäßig 
konsistenter Tumor auf dem linken Glutäus. 





1) Ich habe deshalb Fall 8 (mit Kyphose) und Fall 15 (mit Imbezillität) 
trotz ihrer Tumorfreiheit noch zu den ‚sicheren‘ Recklinghausenfällen gerechnet. 
-x 
í 
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Durch Untersuchung von Familienangehörigen die Diagnose zu sichern, 
gelang mir nicht. Auffallenderweise hatte jeder der beiden Söhne des Patienten 
einen glattrandigen Pigmentfleck, der eine außerdem auch noch einen gezackt- 
randigen Naevus spilus. Ob der kleine Tumor auf dem Glutäus ein Neurinom ist, 
läßt sich ohne histologische Untersuchung gar nicht sagen. Auf jeden Fall wäre 
das Auftreten eines solitären Neurinoms ungewöhnlich. 


Noch ungewöhnlicher wäre freilich das Auftreten eines solchen Soli- 
tärtumors, besonders in der Haut, wenn es sich um einen Patienten 
ohne sonstige recklinghausenverdächtige Symptome (Pigmentierungen, 
Schwachsinn) handelt [vgl. Askanazy, Öhlecker, Saeves, Freifeld, Rhein- 
berger!)]. Aus diesem Grunde verdient der nächste Fall, dessen Bezie- 
hungen zur Recklinghausenschen Krankheit freilich ganz problematisch 
bleiben, ein besonderes Interesse. Der Fall stammt noch aus meiner 
Breslauer Zeit; seine Mitteilung wurde mir liebenswürdiger Weise durch 
Herrn Geheimrat Jadassohn gestattet. 


Fall 22. 30jähriger Schlosser mit chronischer Gonorrhöe. Großer muskulöser 
Mann ohne sonstige Anomalien; indolentes Wesen. Einige Querfinger seitlich und 
unterhalb des Nabels eine runde, erbsengroße, durch einen rundlichen derben Tu- 
mor bedingte Vorwölbung. Haut über dem Tumor völlig normal und mit dem 
Tumor nicht verwachsen. Auffallend große Verschieblichkeit des Tumors unter 
der Haut. Die Haut des Patienten sonst völlig frei von Tumoren oder auffallenderen 
Naevi; keine Epheliden. 

Der Tumor ließ sich aus dem Unterhautzellgewebe leicht herauspräparieren; 
er war ein rundliches erbsengroßes Gebilde von auffallend derber Konsistenz. 
Histologischer Befund: Ein rundlich begrenzter Tumor mit schmaler gefäßhaltiger 
Bindegewebskapsel, die keine Septen ins Innere sendet, mit kernarmer Peripherie 
und davon mäßig scharf abgesetztem, sehr kernreichem Zentrum. Der Tumor 
besteht aus sehr feinem, fibrillärem, wellig verlaufendem, in der Peripherie sehr 
lockerem, im Zentrum dichtem Gewebe, dessen Fasern bündelförmige Anordnung 
zeigen. In den Maschenräumen zwischen den Fasern ist kein nachweisbarer Inhalt 
vorhanden. Die Fasern sind nach v. Gieson teils hellgelblich, teils rot tingiert;, 
so daß ein scheckig-rotgelbes Aussehen entsteht. In der Peripherie herrschen die 
gelben Töne vor, im Zentrum überwiegt ein rotgefärbtes Geflecht dichter Gewebs- 
züge. 

Die einzelnen Zellen sind nicht scharf zu sondern. Die Zellkerne, die in der 
Richtung der Fasern liegen, sind von verschiedener Größe. Ein Teil ist unregel- 
mäßig oder rundlich geformt, viele sind lang, zum Teil sehr lang ausgezogen, dann 
stets etwas gebogen und oft an den Enden zugespitzt. In manchen Schnitten 


1) Askanazy, Solitäres Neurinom der hinteren Rachenwand. Zentralbl. f. allg. 
Pathol. u. pathol. Anat. 24, 961. 1913. — Öhlecker, 3 Fälle solitärer Neurofibrome 
des Naevus tibialis. Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. 69. — Saerves, Solitäres Neuri- 
nom des Nervus tibialis. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis 120, 621. 1914. — Freifeld, 
Solitäres Neurofibrom aus der Axilla, 3 subcutane Neurofibrome vom Oberarm. 
Beitr. z. pathol. Anat. u. z. allg. Pathol. 60, 347. 1915. — Rheinberger, Klinisch 
solitäres Rückenmarksneurinom. Frankfurt. Zeitschr. f. Pathol. 21, 472. 1918. — 
Solche, nicht unter dem Bilde der Recklinghausenschen Krankheit einhergehende 
Neurinome sind „sicher die größte Rarität“ (Kyrle). Ein solitäres Neurinom der 
Haut, wie es in Fall 22 beschrieben wird, habe ich in der Literatur bisher überhaupt 
noch nicht finden können. 
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wechseln streifenförmige Bezirke, die nur langausgezogene Kerne enthalten, und 
solche mit runden Kernen miteinander ab, so daß man den Eindruck gewinnt, 
die runden Kerne seien nur Querschnitte durch die langen. In der Peripherie sind 
einzelne Zellkerne besonders groß, rund oder leicht oval und blaß (Degenerations- 
formen durch Ödem?). Daselbst sind auch an mehreren Stellen Gefäße zu sehen, 
die im Zentrum fehlen. 

Neben dem Tumor liegt ein kleineres, von derselben bindegewebigen Kapsel 
umschlossenes Gebilde, das genau so gebaut ist, nur mit dem Unterschied, daß der 
zell- und bindegewebsfaserreiche Teil nicht im Zentrum, sondern an der dem großen 
Tumor zugekehrten Seite liegt. An der anderen Seite des Nebentumors ist ein 
analoger, noch kleinerer Tumor (auf manchen Schnitten 2) angelagert. 

Die Kapsel enthält reichlich elastische Fasern, während der Tumor selbst 
davon völlig frei ist. Außerhalb der Kapsel sieht man an mehreren Stellen die 
siebartigen Strukturen des subcutanen Fettgewebes. 


Es handelt sich also um einen subeutanen Tumor, dessen Haupt- 
bestandteil ein vom kollagenen Gewebe morphologisch und tinktoriell: 
verschiedenes, feinfaseriges, z. T. in Bündeln angeordnetes Reticulum 
bildet. Die Fasern dieses Reticulums färben sich nach v. Gieson weniger 
rot als gelb und machen strukturell, also ihrer Form und ihrer Verlaufs- 
art nach den Eindruck von Nervengewebe. An der Peripherie des Tu- 
mors scheint eine seröse Durchtränkung vorhanden gewesen zu sein. Wie 
bei den Geschwülsten des Morbus Recklinghausen in der Regel, so be- 
steht auch hier eine sekundäre Mitbeteiligung von Bindegewebe und eine 
Vermehrung der Zellkerne. Der großen Zahl und der oft ausgesprochenen 
Unregelmäßigkeit der Kerne wegen erinnert der Tumor an das histo- 
logische Bild des Sarkoms; er ist deshalb zu der Gruppe derjenigen 
Tumoren zu rechnen, die Verocay als Neurinoma sarcomatodes be- 
zeichnet hat. 

Bei den Patienten bestand also interessanterweise ein klinisch soli- 
täres Neurinom der Haut. Ob dieser Befund als Abortivform der Reck- 
linghausenschen Krankheit zu werten ist, ließe sich höchstens durch 
Untersuchung der Familienangehörigen entscheiden, die jedoch hier wie 
im vorigen Fall nicht im genügenden Ausmaß bzw. garnicht möglich 
war. Notwendig ist aber ein Zusammenhang zwischen dem beschriebenen 
Tumor und der Recklinghausenschen Krankheit keineswegs. Die Mei- 
rowskysche Lehre von der ätiologischen Einheitlichkeit aller Naevi wird 
in Dermatologenkreisen kaum Gefolgschaft finden, und bezüglich der 
Neurinome hat schon Kyrle auf Grund eines von ihm beschriebenen 
Falles darauf aufmerksam gemacht, daß es sehr wahrscheinlich solche 
Tumoren gebe, die trotz ihrer charakteristischen histologischen Struktur 
mit der Recklinghausenschen Krankheit im Wesen nichts zu tun hätten!). 





1) Ebenso betonen Langer und Gumpert auf Grund klinischer und histo- 
logischer Betrachtungen, daß die Becklinghausensche Krankheit „ein Komplex 
sei, dessen Einheit Zweifel erregen muß“. Aschner kommt durch ätiologische 
Betrachtungen zu dem gleichen Schluß. 
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Es ist aber wichtig, von dem Vorkommen solcher solitärer Neurinome 
zu wissen, damit man bei Untersuchungen von Verwandten Reckling- 
hausenkranker zum Zweck der Erforschung der Recklinghausenschen 
Abortivformen auch darauf achten kann. 


Zusammenfassung. 


1. Auf Grund der Befunde an 18 Patienten mit Recklinghausenscher 
Krankheit werden die bei diesem Leiden auftretenden großen Pigment- 
flecke nach Zahl, Zeit des Auftretens, Größe, Anordnung, Farbe, Lokali- 
sation und Form beschrieben. Es wird nachgewiesen, daß diese Flecke 
von den Naevi spili der Normalen klinisch deutlich verschieden sind; 
eine Häufung der echten Naevi spili bei den Recklinghausenkranken 
wurde nicht gefunden. Wegen der klinischen (und ätiologischen) Ver- 
schiedenheit der beiden Fleckenarten wird vorgeschlagen, als Naevi spili 
nur die betreffenden Flecke des Normalen, die der Recklinghausenkran- 
ken dagegen als ‚große Recklinghausenflecke‘‘ (Pigmentationes Reckl. 
magnae) zu bezeichnen. 

2. In gleicher Weise werden die kleinen Pigmentflecke der Reckling- 
hausenkranken hinsichtlich ihrer Intensität und der Zeit ihres Auf- 
tretens, vor allem aber hinsichtlich ihrer regionären Lokalisation dar- 
gestellt. Es ergibt sich, daß auch sie von den ähnlichen Pigmentflecken 
der Normalen, den Epheliden, deutlich verschieden und daher klinisch 
gut zu differenzieren sind. Es wird vorgeschlagen, sie zwecks leichterer 
begrifflicher Trennung von den Sommersprossen als ‚kleine Reckling- 
hausenflecke‘‘ (Pigmentationes Reckl. parvae) zu bezeichnen. 

3. Auch die Recklinghausenschen Tumoren werden nach Zahl, Zeit 
des Auftretens und regionärer Lokalisation geschildert. Die Kombination 
der Recklinghausenschen Krankheit mit Muttermälern (Fibromata pen- 
dula, Tierfellmäler, Hämangiome, Lymphangiome) wird kritisch er- 
örtert, was zu dem Schluß führt, daß ein gehäuftes Vorkommen typischer 
Naevi bei Recklinghausenkranken bis jetzt vollständig unbewiesen ist, daß 
sich also auf diesem Wege beweiskräftige Anhaltspunkte für die Existenz 
einer erblichen Naevusdisposition vorläufig nicht gewinnen lassen. 

4. Die sonstigen Komplikationen der Recklinghausenschen Krankheit 
werden beschrieben und bezüglich ihrer relativen Häufigkeit mit den 
aus der Literatur zu gewinnenden Eindrücken verglichen. Inkretorische 
und neurologische Störungen scheinen ziemlich selten, wesentliche Kypho- 
skoliosen nur bei einer Minderheit der Fälle, ausgesprochenere Intelligenz- 
mängel dagegen bei mehr als der Hälfte der Patienten vorhanden zu sein. 

5. Einige ungewöhnliche Kombinationen werden mitgeteilt: Reck- 
linghausensche Krankheit mit erblichem E pidermoid, mit Polstar (2 Fälle), 
mit Schizophrenie. 
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6. Zwei diagnostisch unsichere Fälle werden beschrieben, sowie ein 
Fall von solitärem Neurinom der Haut bei einem sonst normalen Patienten. 

7. Betrachtet man die erhobenen dermatologischen Befunde im Zu- 
sammenhang, so ergeben sich daraus ganz bestimmte Schlüsse für die 
Stellung der Recklinghausenschen Krankheit im dermatologischen System. 
Man hat sich gern vorgestellt, daß die Recklinghausensche Krankheit 
„der Typus einer wahren Naevuserkrankung“ (Darier), daß sie das Para- 
digma einer ‚„Naevose‘‘ sei. Diese Vorstellung erscheint aber wenig be- 
gründet, denn die „engen Beziehungen‘ der Neurofibromatose zu den- 
jenigen Gebilden, welche wir bei den Normalen als Naevi bezeichnen, er- 
weisen sich bei näherem Zusehen als illusorisch. Die Epheliden der Reck- 
linghausenkranken sind keine Epheliden, ihre Naevi spili sind keine Naevi 
spili, und ob echte Tierfellmäler, verrucöse und systematisierte Naevi, 
Hämangiome und Lymphangiome bei Recklinghausenkranken häufiger 
vorkommen als sonst, ist eine ungeklärte, noch völlig offene Frage; auf 
jeden Fall erreicht aber ihre Häufung keine höheren Grade. Das Wesen 
der Recklinghausenschen Krankheit liegt in der Entwicklung klinisch 
und histologisch typischer Neubildungen!), und die sie begleitenden andern 
Anomalien der Haut ähneln zwar den „Naevi“ der Normalen, gleichen 
ihnen aber nicht. Die Recklinghausensche Krankheit und ihre Einzel- 
symplome sind deshalb von den Muttermälern der Normalen aufs sorg- 
jältigste zu trennen. 





!) Die übrigens nur zum Teil in der Haut, dem eigentlichen Gebiete der 
„Naevi“, liegen. 


(Aus der Klinik und Poliklinik für Haut- und Geschlechtskrankheiten der Univer- 
sität München. — Direktor: Prof. Dr. Leo Ritter v. Zumbusch.) 


„Dermatostomatitis‘“ — eine Grippekomplikation. 
(Bemerkungen zu der Arbeit Baader in Bd. 149, H. 2 dieses Archivs.) 
Von 
Dr. Carl Moncorps, 

Assistent der Klinik. 


(Eingegangen am 23. Oktober 1925.) 


Die von Baader beobachteten und mit dem Namen Dermatostomatitis 
belegten Fälle geben uns Anlaß, auf klinisch ganz ähnliche Bilder hin- 
zuweisen, wie sie von einer Reihe Autoren und auch uns als Grippe- 
komplikation gesehen wurden. 

Die 4 Fälle, von denen 2 ausführlicher mitgeteilt werden, hatten 
gemeinsam: den akuten fieberhaften Beginn mit Kopfschmerzen, 
schwerem Krankheitsgefühl, Conjunctivitis, Halsschmerzen und gering- 
gradiger Bronchitis; kurz Symptome mehr subjektiver als objektiver 
Art, wie sie eben in ihrer Unbestimmtheit anfangs für die Grippe cha- 
rakteristisch sind. Die Befunde an Haut und Schleimhäuten standen 
im Vordergrund des Befundes: Speichelfluß, Stomatitis und schmierig- 
speckige, diphtheroide Beläge auf der Mund- und Rachenschleimhaut, 
die beim Abheben blutende Erosionen hinterließen. In dem einen Fall 
war die Genitalschleimhaut in Form einer papulösen Efflorescenz am 
kleinen Labium, im anderen in Gestalt von Erosionen an der Glans 
penis mitbeteiligt. Die Hauterscheinungen waren spärlich, nicht loka- 
lisiert und polymorph (vesiculös, pustulo-papulös, Eryth. exsud. multif.- 
ähnliche Kokardenformen). 

Auszugsweise sei hier die Krankengeschichte eines zur Zeit einer 
kleinen Grippeepidemie an unserer Klinik beobachteten Falles mit- 
geteilt. 

R. M., 27jährige verheiratete Frau, erkrankte am 8. VI. 1924; starke Kopf-, 
mäßige Halsschmerzen, schweres Krankheitsgefühl, mäßiges Fieber. Mit dem 
weiteren Fieberanstieg (4. Krankheitstag — Krankenhausaufnahme) gleichzeitig 
Haut- und Schleimhauterscheinungen. Befund: Leichte Conjunctivitis, Augen 
tief haloniert, über dem unteren Orbitalrand ziemlich scharf abgegrenzte, düster- 
rot verfärbte, druckempfindliche Schwellung. Die Hauterscheinungen, am Stamm 


und im Gesicht nur spärlich, an den Extremitäten besonders den unteren, reich- 
lich, waren polymorph: das anfangs erythematös-urticarielle Bild wich in den 
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nächsten beiden Krankheitstagen einem papulösen Exanthem. Die Einzelefflo- 
rescenzen wiesen in der Mehrzahl feine zentrale Bläschen auf und verfärbten sich 
hämorrhagisch. Temperatur: 40°. Blutbild: Leukocyten 14 500, sonst o. B. Die 
gleichzeitig neben den Hautveränderungen bestehende Schleimhauterkrankung 
fand sich sowohl an der Mund- und Rachen- als auch Genitalschleimhaut: flache, 
scharf begrenzte Erosionen am harten und weichen Gaumen, Tonsillen und Uvula 
mit ziemlich festhaftenden, beim Abheben Blutung hinterlassenden grau-gelblichen 
Belägen, an den Lippen in Abheilung begriffener, krustös belegter Herpes. Laryngo- 
skopisch: An den Stimmbändern symmetrische Erosionen. Am Introitus vaginae 
mehrere daumennagelgroße, etwas tiefer gehende Ulcerationen mit ebenfalls 
gelb- grauen schmierigen Belägen, bei Berührung sehr schmerzhaft und leicht. 
blutend. Vom 8. bis 14. Tage fiel das Fieber langsam remittierend ab und zu- 
gleich heilten die Haut- und Schleimhauterscheinungen ab. Eine am 8. Krankheits- 
tag vorgenommene Biopsie ergab erweiterte, stark gefüllte Präcapillaren und mäßige 
Rundzelleninfiltration, keine Blutextravasate, die nach dem klinischen Befund 
hätten erwartet werden können. — Mehrfach vorgenommene bakteriologische 
Untersuchungen (Blut, Tonsillarabstrich, Belag der Genitalulcera) ergaben keine 
Anhaltspunkte für die Ätiologie des zweifelsohne bakteriitischen Prozesses. In 
Anbetracht der vorhandenen kleinen Grippeepidemie und zahlreichen, in der 
Literatur niedergelegten ähnlichen Beobachtungen wurde die Diagnose „Septisches 
Grippeex- und -enanthem“ gestellt. Die Therapie bestand in Elektrocollargol und 
Argochrominjektion intravenös; lokal: Fol. cocae u. Fol. altheae aa, Umschläge 
und Gurgeln. Am 28. Tag geheilt entlassen. 

Zweifelsohne sind, wenn nur vereinzelte Grippefälle vorliegen und 
keine gehäuften Erkrankungen in der Umgebung des Kranken die Grippe 
mit ihren allerdings wenig allgemein bekannten Haut- und Schleimhaut- 
erscheinungen in den Vordergrund differentialdiagnostischer Erwä- 
gungen rücken, derartige Fälle nicht leicht zu entscheiden. In unserem 
Falle lag eine Grippeepidemie in der Umgebung der Kranken vor; 
neben dieser Tatsache war bei dem sonstigen negativen bakteriologischen 
Befund das klinische Bild in seiner Gesamtheit für uns entscheidend. 
Wie uns unser beratender Oto-Laryngologe Prof. Dr. Wanner mitteilte, 
konnte er während der Pandemie von 1918/19 häufig die auch an unserer 
Kranken erhobenen Befunde, speziell die erosiven, symmetrischen 
Ulcera an den Stimmbändern, feststellen. 

Eine gewisse Stütze für unsere Auffassung des von Baader be- 
schriebenen Krankheitsbildes als Grippekomplikation finden wir in dem 
Nachweis des Pfeifferschen Influenzabazillus im Sputum des einen 
ausführlicher mitgeteilten Falles. Wie nun die bakteriologischen Er- 
gebnisse der letzten Grippepandemie lehren, ist die Stellung desselben 
als Erreger durchaus nicht allseitig anerkannt und konnte er nur in 
einem Teil der Fälle nachgewiesen werden. Ein negativer bakteriolo- 
gischer Befund kann also differentialdiagnostisch nicht gegen die Dia- 
gnose Grippe ins Feld geführt werden. 

Ähnliche Fälle, papulo-makulöse und Eryth. exsud. multif.-ähnliche 
Grippeexantheme beschrieben Pantaloni, Bristow, Hawkins u.a. Die 
von Baader als besonders auffällig bezeichneten Schleimhauterschei- 
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nungen finden ihre Analoga in den Fällen von Bittorf, Kahler, Bernhard, 
Borst, v. Redwitz und Schumacher. Bezüglich der Veränderungen an 
der Genitalschleimhaut sei mit Hinsicht auf den einen Fall Baaders auf 
eine ähnliche Beobachtung von Urban verwiesen. Weitere Einzelheiten 
und Literaturangaben über die Haut- und Schleimhautveränderungen 
bei Grippe enthält das Referat von Schumacher und Moncorps und sei 
der Raumersparnis wegen auf dieses verwiesen. 

Zusammenfassend kommen wir zu der Anschauung, daß es sich bei 
den ‚„Dermatostomatitisfällen‘‘ Baaders um eine Grippekomplikation 
der Haut- und Schleimhäute handeln dürfte; die Aufstellung eines 
neuen, morphologisch wohlcharakterisierten Krankheitsbildes glauben 
wir demnach ablehnen zu müssen. 
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„Dermatostomatitis‘‘ — keine Grippekomplikation! 
Schlußwort zu vorstehenden Bemerkungen von Dr. Moncorps. 


Von 


Dr. Baader, 
dirigierendem Arzt. 


(Eingegangen am 23. November 1925.) 


Die von mir als Dermatostomatitis beschriebenen kombinierten 
Haut- und Schleimhauterkrankungen glaubt Moncorps der Grippe zu- 
rechnen zu dürfen. Er geht über meine Angaben, daß die Patienten 
wegen der im Anfang der Erkrankung im Vordergrund stehenden 
Rachen- und Mundschleimhautveränderungen meist als Diphtherie- 
verdacht eingeliefert wurden, völlig hinweg, wenn er von „den Sympto- 
men mehr subjektiver als objektiver Art“ redet, „wie sie in ihrer Un- 
bestimmtheit anfangs für die Grippe charakteristisch sind“. Ich kenne 
keine in ihrer „Unbestimmtheit“ ‚„charakteristische‘‘ Symptome; bei 
den von mir beobachteten Fällen waren ganz bestimmte Zeichen wie 
Stomatitis, Tonsillenbelag, Körperhautveränderungen usw. vorhanden. 
Auch sei ausdrücklich bemerkt, daß die Erkrankungen nicht zu Zeiten 
von Grippeepidemien aufgetreten waren. Die Annahme, daß bei der 
Grippe Haut- und Schleimhauterscheinungen „allerdings wenig all- 
gemein bekannt“ seien, kann ich vom Standpunkt des Internisten 
ebenfalls nicht gelten lassen. Wir haben im Krankenhaus Charlotten- 
burg-Westend während der großen Grippeepidemien der Nachkriegszeit 
verschiedentlich septische Grippeex- und -enantheme gesehen, gleich- 
wohl ist weder dem dortigen Leiter der Infektionsabteilung W. Schultz 
noch mir je der Gedanke gekommen, die in ihrem Verlauf und ihrer 
Symptomatologie grundverschiedenen Dermatostomatitisfälle in das 
Gebiet der Grippefrüh- oder -spätformen einzureihen. Dem hat auch 
W. Schultz in seiner Monographie über die akuten Gaumenmandel- 
erkrankungen Rechnung getragen, in der er das Befallensein der Mund- 
höhle bei der an Eryth. exs. mult. erinnernden Stomatodermatitis 
scharf von den bei der Grippe auftretenden Rachenveränderungen 
trennt. Es sei auf die vorzügliche Abb. 17, S. 134 in dem genannten 
Leitfaden hingewiesen. 
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Moncorps verweist nun ausdrücklich auf sein gemeinsames Referat 
mit Schumacher aus dem Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskr. ‚„Haut- 
und Schleimhauterkrankungen bei Grippe“. Hier liefern sie selbst die 
besten Gegenbeweise gegen seine Auffassung, wenn die Referenten 
schreiben: ‚In der Regel sind die Grippeexantheme flüchtig; sie ver- 
schwinden nach 1—3tägiger Dauer.‘ Sehr richtig. Aber die Haut- 
eruptionen und die schwere Stomatitis der von mir geschilderten Fälle 
dauerten in Fall 1 13, Fall 2 21 und in den beiden aus Raumersparnis 
nicht mitgeteilten Krankengeschichten von Fall 3 und 4 10 bzw. 11 Tage! 
Das sind keine flüchtigen Grippeexantheme! Ferner steht in dem ge- 
nannten Referate zu lesen: „Von allen Autoren, die sich mit der Frage 
der Grippedermatosen näher befaßt haben, wird darauf hingewiesen, 
daß bei Grippe nässende Hauterscheinungen so gut wie niemals auf- 
treten.“ Ein Satz, dem ich ebenfalls beistimmen kann. Bei der Derma- 
tostomatitis aber habe ich bei Fall 2 in Sperrdruck beim Aufnahme- 
befund vermerkt: ‚An der Vorderseite des Hodensacks fast kinder- 
handflächengroße nässende Stelle‘ und am 24. Krankheitstage ‚‚die 
nässenden Stellen der Scrotalhaut.‘‘ Diese Angaben hätten Moncorps 
bei seiner eigenen Definition des Grippebildes doch stutzig machen 
sollen. Das Wiederauftreten einer schweren Stomatitis 21/, Jahre nach 
der Erkrankung in einer gleichfalls grippefreien Zeit bei Fall 2 spricht 
auch nicht gerade für eine Grippekomplikation. 

Was nun vollends die als Kronzeugen für seine Auffassung der 
grippalen Haut-Schleimhauterkrankung von Moncorps zitierten 8 Autoren 
seines Literaturnachweises betrifft, so gelingt es mir nicht, irgendeinen 
Zusammenhang zwischen der löpetitzeiligen Diskussionsbemerkung 
Kahlers (Deutsch. med. Woch. 1919, Nr. 11, S. 310) und den zur Er- 
örterung stehenden Dermatostomatitisfällen zu eruieren. Das gleiche 
gilt von der Borstschen 24petitzeiligen Diskussionsbemerkung im ärzt- 
lichen Verein zu München am 6. November 1918. Auch der Zusammen- 
hang zwischen den zwei Sätzen in der angezogenen Arbeit Borsts: „Pa- 
thologisch-anatomische Beobachtungen zur spanischen Grippe 1918 
(Münch. med. Woch. 1918, Nr. 48, S. 1342—44)“ mit den Dermatosto- 
matitisfällen ist mir unerfindlich. Sie lauten: ‚Unter 133 Sektionen 
wurde pseudomembranöse Entzündung des Rachens nur einmal kon- 
statiert‘‘ und ‚Die Haut war in allen unseren Fällen auffallend gering 
beteiligt; Erysipel fand ich 2mal‘. Das einzige bedingt verwertbare 
Zitat ist die Kriegsarbeit Kahler aus dem k. und k. Militärhospital 
„Pardubitz‘: „Erfahrungen über die Spanische Krankheit‘ (Wien. klin. 
Woch. 1918, Nr. 41, S. 1104—7). Dort berichtet Kahler, daß er bei 350 
kranken Soldaten 2mal ein deutliches Eryth. mult. fand. Er sagt aber 
selbst, daß er ‚infolge des überaus starken und rasch wechselnden Zu- 
stromes von Kranken“ keine exakten Untersuchungen machen konnte. 
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Ob es sich daher hier um eine Grippemanifestation oder ein zufällig 
in die Grippeepidemie gefallenes Eryth. mult. gehandelt hat, steht also 
offen. Irgendwelche noch so bescheidenen Vergleichsmomente mit den 
in Frage stehenden Fällen fehlen diesem Kriegsbericht. Die zitierte 
Arbeit von Pio Pantaloni: Influenza a manifestazioni prevalentemente 
cutanee (Gior. di clin. med. 1923) handelt von kurzfristigen scharlach- 
ähnlichen Grippeexanthemen, die mit den von mir geschilderten Fällen 
keinerlei Verwandtschaft haben. 


Familiäre Acanthosis nigricans kombiniert mit Fettsucht. 


Von 
Werner Jadassohn. 


(Aus der dermatologischen Klinik Zürich — Direktor: Prof. Br. Bloch.) 
Mit 3 Textabbildungen. 
(Eingegangen am 10. November 1925.) 


Im Anschluß an die Arbeit von Miescher über ‚zwei Fälle von konge- 
nitaler familiärer Acanthosis nigricans kombiniert mit Diabetes millitus“ 
möchte ich 3 mit Fettsucht kombinierte familiäre Fälle kurz mitteilen. 


Fall 1. Frau K., Mutter von 3 Kindern. 1. Menstruation im 12. Lebensjahre. 
seither soll die Hautkrankbheit bestehen; war immer sehr dick, hat im letzten Jahre 
infolge einer Abmagerungskur 10 kg abgenommen. Übrige Anamnese o. B. Auch 
der Vater der Patientin war sehr beleibt; soll schon bei der Geburt 6 kg gewogen 
haben. 

Hautstatus: Ausgesprochene Veränderungen in den Achselhöhlen, Inguinal- 
gegenden und an der Innenseite der Oberschenkel gegenüber der Vulva. Hier 
überall intensive, schmutzig dunkelbraune Verfärbung, durchzogen von ganz 
unregelmäßigen hahnenkammförmigen Leisten, zwischen diesen tiefe schmale 
Furchen. Ferner innerhalb der erkrankten Partien vereinzelte, ganz oberflächliche, 
isolierte, weiche, kaum mehr als erbsengroße Tumoren. Neben diesen unzweifel- 
haft zur Acanthosis nigricans gehörigen Erscheinungen am Kinn und an den 
Streckseiten der Ellenbogen und Knie pachydermatische Veränderungen mäßigen 
Grades, geringere auf der Dorsalseite der Finger. 

Was den Allgemeinstatus anbetrifft, so ist nur zu erwähnen, daß es sich um 
eine sehr dicke, sonst anscheinend ganz normale Frau handelt. 


Fall 2. E. K., älteste Tochter von 7 und ihres, wegen Basedow operierten, 
sonst gesunden Mannes. Das jetzt l4jährixe Mädchen war immer sehr dick, be- 
sonders auffallend aber erst seit dem 10. Lebensjahr, dem Zeitpunkt der ersten 
Menses und dem Auftreten der Hauterkrankung. Diese hat im Lauf der letzten 
Jahre zugenommen; da sie in letzter Zeit auch am Hals auftrat, Spitalseintritt. 
Übrige Anamnese o. B. 

Das 14jährige Mädchen sieht wie eine erwachsene, sehr kräftige, dicke Frau 
aus (Photo). Gewicht 88 kg. Sehr starke Entwicklung des Fettpolsters, auffällig 
große Mammae. Hände, speziell Finger im Vergleich zum Stamm und besonders 
zum übrigen Teil der Extremitäten auffallend kurz. Intelligenz scheint recht mäßig, 
der Charakter verschlossen, das ganze Benehmen unkindlich. 

Hautstatus: Weitaus am stärksten sind die Veränderungen in den Achsel- 
höhlen (Photo), sehr intensiv auch in den Inguinalfalten und an den Innenseiten 
der Oberschenkel gegenüber der Vulva. Hier überall intensive schmutzig-grau- 
braune Verfärbung. Haut von ganz unregelmäßigen, schmalen, tiefen Furchen 
durchzogen im Verlauf der normalen Oberhautfurchen. Zwischen den Furchen 
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unregelmäßige hahnenkammähnliche Leisten. Die Veränderungen im Zentrum 
am stärksten, nehmen peripheriewärts ab. Zu äußerst an den Herden findet man 
eigentlich nichts anderes wie ein vergröbertes Oberflächenrelief einer etwas dunkler 
pigmentierten Haut. Ebenso verändert wie diese äußersten Teile der typischen 
Herde ist eine zweifingerbreite Zone, die sich vom Nacken her beiderseits bogen- 
förmig bis gegen das Sternum zu erstreckt. Ähnlich, nur ausgesprochener ist die 
Veränderung der Haut zwischen den beiden 
Mammae. Das Kolorit ist dunkler als am Halse, 
das Hautrelief noch gröber. Diese Veränderungen 
setzen sich nach beiden Seiten in die Mammilar- 
falten fort und endigen erst am Lateralrand der 
Brüste. 

Neben all diesen für Acanthosis nigricans 
charakteristischen Erscheinungen finden sich am 
Abdomen beidseitig, symmetrisch, oberhalb der 
hinteren Teile der Cristae ilei follikuläre Verän- 
derungen, kaum stecknadelkopfgroße, glänzende, 
leicht bräunliche, derbe Knötchen, die zentral 
einen schwarzen Hornkopf tragen. An der Brust 





Abb. 1. Fall 2. E. K. Abb. 2. Axilla Fall 2. 


zerstreut 10-centimes- bis l-frankstückgroße Herde, in welchen die Follikel zu 
kleinen, bräunlichen, hornstacheltragenden Knötchen geschwellt sind. (Das 
Bild erinnert hier etwas an einen Lichen spinulosus.) An der Streckseite der 
Ellenbogen leicht bräunlich verfärbte hyperkeratotische Herde, die von unregel- 
mäßigen Furchen in trapezoide Felder geteilt werden. Bräunlich verfärbt, leicht 
hyperkeratotisch und von papillärem Oberflächenrelief sind die Dorsalseiten der 
Finger, ebenso die Gegend unterhalb der Patellae. Die Mundschleimhaut zeigt 
einen bläulichen Schimmer und ein etwas samtartiges Aussehen. 

Der Allgemeinstatus, besonders auch der Blut- und Urinstatus o. B. 

Fall 3. H. K., 1ljähriger, dicker (65 kg), vierschrötiger, für sein Alter auf- 
fallend alt aussehender Knabe, bei dem die starke Entwicklung der Mammae, der 
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dicke Hängebauch und die starken Oberschenkel besonders auffallen. Sehr klein 
sind Hände und Penis, relativ klein die Hoden. Die Hautveränderungen ähnlich 
lokalisiert wie bei Mutter und Schwester, nur viel geringer. Die hintere seitliche 
Partie des Halses bräunlich verfärbt, mit zahlreichen, regelmäßig angeordneten, 
stecknadelspitz- bis stecknadelkopfgroßen, weichen Knötchen besetzt. Gering, 
aber sicher vorhanden sind die Veränderungen in den Achselhöhlen, indem sich 
hier auch etwas bräunliche Verfärbung und etwas vergrößerte Papillen finden. 
An der Streckseite der Ellenbogen und der Finger und unterhalb der Patellae 
āhnliche Veränderungen wie bei der Schwester. Etwas Pachydermie und wenige, 
reihenweise angeordnete, kleinste Knötchen in der Inguinalgegend. 

Das jüngste Kind der Familie, ein normal entwickeltes, noch nicht menstruier- 
tes 10jähriges Mädchen ist normal. 

An der Diagnose Acanthosis nigricans kann ein Zweifel schon nach 
dem klinischen Bilde wohl in keinem der drei Fälle bestehen. Bei dem 
Mädchen, das einzig in Spitalbeobachtung war, konnten wir eine Ex- 
cision in der einen Axilla vornehmen. Der histologische Befund steht im 
Einklang mit der klinischen Diagnose. Es finden sich sehr starke Papillo- 
matose und Hyperkeratose, während der Pigmentgehalt trotz der starken 
Dunkelfärbung der Haut an der excidierten Stelle relativ gering ist. 

Vor der Publikation Mieschers waren familiäre Fälle von Acan- 
thosis nigricans nicht bekannt. (Bei dem Fall von Porias ist die Krank- 
heit nur bei dem einen Patienten vom Arzt gesehen worden). Aber auch 
seither sind, soweit ich sehe, solche nicht beobachtet worden. Ein zu- 
fälliges Zusammentreffen bei verschiedenen Familienmitgliedern kann 
bei der Seltenheit der Krankheit nicht angenommen werden. Im 
Gegensatz zu den Fällen Miescher: ist bei unsern Patienten die Erkran- 
kung nicht kongenital. Es ist also hier wohl zum ersten Male eine erst 
nach dem 10. Lebensjahre aufgetretene familiäre Acanthosis nigricans 
beschrieben worden; ferner handelt es sich bei unsern Fällen um Acan- 
thosis nigricans in zwei Generationen. 

Die Kranken Mieschers litten an Diabetes mellitus. Ein zufälliges 
Zusammentreffen dieser Affektion mit der Acanthosis nigricans er- 
scheint ausgeschlossen. Ebenso kann man das Zusammentreffen von 
pathologischer Fettsucht und Acanthosis nigricans in unsern Fällen 
nicht als Zufall bezeichnen, wenn gleich ich eine solche Kombination 
in der Literatur nicht gefunden habe. An einen Zusammenhang von 
innersekretorischen Störungen und Acanthosis nigricans ist allerdings 
schon mehrfach gedacht worden. Ich erwähne nur Porias, Pitschugina 
und Goldbladt, welch letzterer Besserung unter Thyreoidin sah. Fälle 
aber, bei denen mit Sicherheit innersekretorisch bedingte Stoffwechsel- 
störungen, wie in den Fällen von Miescher und in den hier mitgeteilten 
beobachtet wurden, sind mir nicht bekannt. Es ist vielleicht bei den 
bekannten Beziehungen zwischen den beiden Stoffwechselanomalien 
nicht ohne Bedeutung, daß es sich gerade um Diabetes mellitus und 
Fettsucht handelt; bei Fettsucht findet sich regelmäßig eine Störung der 
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„glyco.-regulation‘ (Labbé und Boulin®). Es war uns leider nicht möglich. 
den Stoffwechsel unserer Patienten genauer zu untersuchen; nur bei dem 
Mädchen konnten einige Blutzuckeruntersuchungen nach oraler Trau- 
benzuckerzufuhr vorgenommen werden. Herr Professor Löffler hatte 
die große Freundlichkeit diese Untersuchungen in seinem Laboratorium 
ausführen zu lassen. Ich gebe hier die dort gewonnenen Kurven wieder, 
aus welchen man ersieht, daß bei der Zufuhr von 100 g Glucose eine Ab- 
weichung der Blutzuckerwerte von der Norm in den nächsten Stunden 
nach der Einnahme nicht bestand, während man bei 20 g Zuckerzufuhr 
in zwei verschiedenen Untersuchungen pathologische Kurven erhielt. 
Es ergibt sich also, daß der Zuckerstoffwechsel bei unsrer Patientin, 
trotzdem kein Diabetes bestand, doch nicht ganz normal war. Wir 
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haben ferner noch dreimal einen Verdünnungs- und Konzentrations- 
versuch vorgenommen, zweimal war das Ergebnis vollständig normal, 
einmal erhielten wir, trotz anscheinend einwandfreien Versuchs ganz 
schlechte Werte. (Von einem Liter Wasser wurden innerhalb 10 Stunden 
nur 450 ccm ausgeschieden, spezifisches Gewicht vor Einnahme des 
Wassers 1023, niedrigstes spezifisches Gewicht während des Versuchs 
1004, höchstes 1009.) Auf diese Versuche ist gewiß kein allzu großes 
Gewicht zu legen; wichtig aber erscheint außer dem familiären Auftreten 
die Kombination von Acanthosis nigricans mit einer Stoffwechselstörung, 
deren Existenz ja schon durch die Gewichtzahlen (1ljähr. Knabe 65 kg, 
14jähr. Mädchen 88 kg) zur Genüge bewiesen ist. Auf die Bedeutung der 
Kombination der Acanthosis nigricans mit innersekretorisch bedingten 
Stoffwechselstörungen möchte ich nicht näher eingehen. Ich könnte 
doch nicht mehr sagen, als was Miescher seinerzeit betont hat: „Die von 
der Mehrzahl der Autoren vertretene Ansicht einer Sympathikusreizung 
als Ursache der Acanthosis nigricans entbehrt der physiologischen Be- 
Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Bd. 150. 8 
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gründung und ist besonders in den Fällen ohne Carcinom, deren Zahl 
ständig wächst, nicht gerechtfertigt. Es erscheint daher näherliegend 
und im Hinblick auf analoge korrelative Vorgänge berechtigt, mit Porias 
die Alteration eines Organes mit innerer Sekretion anzunehmen, zu 
dessen Funktionen die Regulierung des Hautwachstums gehört. Die 
Störung könnte sowohl sekundär, auf dem Wege der Intoxikation (Ka- 
chexie), Infektion oder Metastasenbildung als auch primär durch eine 
Entwicklungshemmung, physiologische Minderwertigkeit, oder früh- 
zeitige Erschöpfung des Organes zu Stande kommen“. 

Ebenso wie die von Miescher beschriebenen Fälle sind auch die von 
mir mitgeteilten eine Stütze für eine solche Auffassung. 


Literatur. 
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(Aus dem Städtischen Krankenhaus [Ospedale civico] Alessandria [Italien]. 
Abteilung für Haut- und Geschlechtskrankheiten. — Vorstand: Dr. Cortona.) 


Beitrag zur Kenntnis der Beziehungen zwischen Tuberkulose 
und Syphilis. 


Von 


Dr. Mario Artom, 
Assistent. 


(Eingegangen am 10. November 1925.) 


Die Beziehungen, welche zwischen Syphilis und Tuberkulose be- 
stehen, waren seit langem Gegenstand des Studiums zahlreicher Forscher, 
die sich vorwiegend mit dem Einflusse befaßter, den die Lues vom 
klinischen Standpunkt aus auf den Ablauf der Tuberkulose ausübt, 
ohne daß sie jedoch zu endgültigen Ergebnissen gelangt wären. 

In der Absicht, Beweiselemente, welche für oder gegen eine derartige 
Beeinflussung sprechen, zu sammeln, habe ich meine Aufmerksamkeit 
nicht so sehr den klinischen Tatsachen zugewendet als etwaigen Ver- 
änderungen, welche die Syphilis auf die Tuberkulinreaktion ausübt. 
Auch in diesem Sinne sind schon zahlreiche Nachforschungen /Hoff- 
mann!), Nicolas und Favre?), Burzi’), Gavini*) u. a.] angestellt worden, 
ohne daß man jedoch auf diesem Gebiet zu positiven Resultaten ge- 
langt wäre. In letzter Zeit haben sich Lelong®) und Dujardin?) mit dieser 
Frage beschäftigt und schlossen aus ihren Versuchen auf eine Tuber- 
kulinanergie bei Lues. Die genannten Autoren sind der Meinung, daß 
die Syphilis eine allgemeine Wirkung auf die Tuberkulose ausübt, 
welche klinisch häufig durch ein Wiederaufflackern des tuberkulösen 
Prozesses und biologisch durch den negativen Ausfall der Pirquetschen 
Reaktion zum Ausdruck kommt; das letztere wäre als eine Verringe- 
rung der spezifischen allergischen Reaktionsfähigkeit der Haut aufzu- 
fassen, wie man sie in ähnlicher Weise bei Kachexie und im Endstadium 
der miliaren Tuberkulose beobachtet. 

In meinen Untersuchungen bezüglich des verändernden Einflusses, 
den die Lues auf die Reaktionsfähigkeit der Haut dem Tuberkulin 
gegenüber ausübt, habe ich zwischen der allgemeinen Anergie, als welche 
das Verschwinden der spezifischen Widerstandskraft des Organismus der 
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Tuberkuloseinfektion gegenüber angesehen werdet muß, und jener be- 
sonderen Anergie, welche durch den Einfluß der luetischen Infektion 
auf die spezifische und aspezifische Reaktionsfähigkeit der Haut bedingt 
ist, zu unterscheiden gesucht. 

Die Reaktionsfähigkeit der Haut ist ohne Zweifel außer von der 
allgemeinen Reaktionsfähigkeit auch noch von dem besonderen Zu- 
stande der Haut selbst abhängig. Die Durchblutung, der Ernährungs- 
zustand, die Innervation üben natürlich ihren Einfluß auf die Reaktion 
der Haut gegenüber äußeren und intracutanen Reizen aus. Das hat 
schon die Beobachtung Hamburgers’) bewiesen, nach welcher die Zahl 
der positiven Hautreaktionen im Winter wegen Veränderungen der lo- 
kalen Gefäßverhältnisse zunimmt. Auch der verschieden starke Ausfall 
der Pirquetschen Reaktion an verschiedenen Hautstellen und die Tat- 
sache, daß in einzelnen Fällen, besonders beim Kinde, der Pirquet posi- 
tiv bleibt, auch wenn allgemeine Anergie besteht, spricht in diesem Sinne 
und erscheint nur erklärlich, wenn man zwei verschiedene allergische 
Vorgänge, einen humoralen und einen histogenetischen, annimmt. 
Ferner wurde der Einfluß des Zustandes der Haut durch Versuche von 
Köpke demonstriert, welcher zeigte, daß trockene und anämische Haut, 
wie z. B. die der Greise, schwache Reaktionen gibt, während eine gut 
durchfeuchtete und schwitzende Haut lebhafter reagiert. 

Rolly demonstrierte den Einfluß künstlich hervorgerufener lokaler 
Hautreize auf den Ausfall der Pirquetschen Reaktion, Oppenheim und 
Wachtler fanden, daß alle Hautkrankheiten einen gewissen Einfluß aus- 
üben, und zahlreiche andere Forscher weisen auf die Wichtigkeit des 
Ernährungszustandes der Haut und der Lebenstätigkeit des Hautge- 
webes als ausschlaggebenden Faktor für den Ausfall der Hautreaktion hin. 

Meine Untersuchungen beziehen sich auf zirka 300 Personen, bei 
denen die Syphilis klinisch oder mittels wiederholter Blutprobe festge- 
stellt worden war. Ich behandle in folgendem Erwachsene und Kinder 
getrennt wegen der erwähnten Unterschiede bezüglich der Pirquetschen 
Reaktion in verschiedenem Alter. 

Bei 215 Erwachsenen fand sich 154mal eine positive Pirquet-R. 
(71 %), während 51 einen negativen Pirquet zeigten (29%). 

Wenn man die Resultate innerhalb der verschiedenen Gruppen der 
untersuchten Luetiker mit einander vergleicht, so sieht man eine deut- 
liche Differenz zwischen den einzelnen Stadien: 

Bei der prim. Lues hatten unter 14 Fällen 12 + Pirquet (93%); bei 
der sekund. Lues hatten unter 23 Fällen (Roseola) 14 + Pirquet (42%); 
unter 60 Fällen (Schleimhautaffektionen) 47 + Pirquet (80%); und 
unter 10 Fällen von allgem. luet. Exanthem nur 2 + Pirquet (20%): 
bei der tert. Lues reagierten auf Tuberkulin unter 18 Fällen 17 positiv 
(at >ei der Lues latens reagierten unter 80 Fällen 62 positiv (71%) 
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Aus diesen Befunden scheint hervorzugehen, daß die Luetiker häu- 
figer als normal auf die Pirquetsche Reaktion negativ reagieren. Das 
Bestehen eines cutanen Faktors, der mit dem luetischen Exanthem in 
Verbindung steht, wird dadurch bewiesen, daß der Prozentsatz der nega- 
tiven Hautreaktionen bei Individuen mit ausgebreiteten Hauterschei- 
nungen (Roseola, Syphiloderma) weitaus größer ist als bei Kranken mit 
Lues latens oder mit lokalisierten Formen (Syphilome, Schleimhaut- 
affektionen, Gummen). 

Einen direkten Beweis jedoch für diese Annahme ergaben die Re- 
sultate meiner Untersuchungen über den Einfluß der antiluetischen 
Behandlung auf die Hautreaktion. Bei 5l Luetikern mit negativem 
Pirquet erhielt ich nach einer durch 3 Monate fortgesetzten antilue- 
tischen Kur mit Neosalvarsan und Quecksilber, in 18 Fällen ein Um- 
schlagen in eine positive Reaktion. Von diesen 18 Individuen hatte die 
Mehrheit, und zwar 11, eine Roseola oder diffuse Exantheme, während 
bei 7 die Lues latent war. Einen ähnlichen Fall hatte ich unter Primär- 
luetikern, Sekundärluetikern mit Schleimhautaffektionen oder Tertiär- 
luetikern nicht ein einziges Mal aufzuweisen. Bei 3 Personen mit Ro- 
seola und Syphiloderma wurde im Gegenteil der Pirquet erst positiv, als 
die Hauterscheinungen geschwunden waren. Außerdem scheint mir für 
den Einfluß des cutanen Faktors der perzentuelle Unterschied zwischen 
der Gruppe der negativen Hautreaktionen bei den Erwachsenen, bei 
denen generalisierte Hauterscheinungen bestanden, und den Kindern 
zu sprechen, bei welchen solche Veränderungen fehlten. 

Andererseits ist bezüglich der Pirquetschen Reaktion zu bemerken, daß der 
Einfluß des cutanen Faktors schon von einigen Autoren hinsichtlich der anergi- 
eierenden Wirkung der Masern auf die Tuberkulose und auf den Pirquet betont 
worden ist. Während nämlich diesbezüglich v. Pirquet annahm, daß diese Wirkung 
vom neutralisierenden Effekt des Maserngiftes, welches die tuberkulösen Anti- 
körper fixieren solle, abhängig sei, nehmen in neuerer Zeit Escherich, Cozzolino usw. 
an, daß dieser Einfluß der Masern seinen Sitz direkt in der während der Erup- 
tionsperiode entzündeten Haut hat (cutane Theorie). 

Der Einfluß des kutanen Faktors schließt jedoch nicht die Existenz 
eines allgemeinen Faktors aus, ohne den es nicht möglich wäre, in den 
1 Fällen von Lues latens die Wiederkehr des positiven Pirquet nach der 
spezifischen Behandlung zu erklären. Die Annahme, daß ein allgemeiner 
Faktor besteht, wird auch durch die Tatsache unterstützt, daß bei 6 Lue- 
tikern mit negativem Pirquet die Röntgenuntersuchung das Vorhanden- 
sein von Hilusschatten und Narben nach unzweifelhaften Läsionen in 
den Lungenspitzen aufdeckte. Von diesen 6 Patienten hatten 2 ausge- 
breitete papulöse Exantheme, 3 Roseola und einer Lues latens. 

Schließlich sei erwähnt, daß bei 27 Kranken gleichzeitig mit dem Pir- 
quet auch noch .aspezifische Cutireaktionen mit Pferdeserum, Tricho- 
phytin und Milch vorgenommen wurden. Aus diesen Versuchen ging 
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vor allem hervor, daß keine Übereinstimmung zwischen den beiden 
Arten von Hautreaktion bestehen muß. In 6 Fällen von tertiärer Lues 
schien die Übereinstimmung konstant. 

Bei 3 Patienten mit Roseola wurde die aspezifische Reaktion gleich- 
zeitig und übereinstimmend mit dem Pirquet positiv, bei weiteren 4 
Kranken mit Lues latens erfolgte das Wiederauftreten der positiven Haut- 
reaktion nach Pirquet, ohne daß die Cutireaktionen mit Trichophytin 
oder artfremden Eiweißstoffen positiv wurden. 

Zwischen dem Verhalten der Haut- und der Serumreaktionen be- 
stehen keine konstanten Beziehungen. So wurde bei vorher anergischen 
Luetikern der Pirquet positiv, noch ohne daß die WaR. positiv ge- 
worden wäre. 

Die Untersuchungen an Kindern betreffen 34 Fälle von hereditärer 
Lues, von0—12 Jahren, bei welchen der Pirquet 4 mal positiv und 30 mal 
negativ ausfiel. 

Bei den Kindern unter 1 Jahr war er regelmäßig negativ und es 
wurde auch klinisch nie etwas beobachtet, was für Tuberkulose ge- 
sprochen hätte. In diesem Lebensalter kann die Anergie gegen Tuber- 
kulin wohl so aufgefaßt werden, daß überhaupt keine Infektion bestand. 

Bei einer zweiten Gruppe (diese Einteilung wurde lediglich aus 
Zweckmäßigkeitsgründen getroffen), den Kindern von 1—4 Jahren, 
fiel der Pirquet unter 8 Fällen 3 mal positiv aus. 

Ein Fall darunter schien mir besonders bemerkenswert; es handelte sich um 
ein Mädchen von 18 Monaten, mit Ekzem im Gesicht und auf dem Kopfe, mit 
Keratitis lymphatica und vergrößerten, wahrscheinlich skrofulösen Halsdrüsen. 
In diesem Falle war der Pirquet sehr stark positiv. Eine Jodkur und percutane 
Behandlung mit Ektebin hatte nicht den gewünschten Erfolg, und nachdem 
diese Behandlung einige Monate gedauert hatte, fiel die WaR. stark positiv aus. 
Jetzt brachte eine intramuskuläre Behandlung mit Arsenobenzol die Erschei- 
nungen rasch zum Schwinden. Es stellte sich in diesem Falle auch heraus, daß 
die Mutter eine stark positive WaR. und negativen Pirquet hatte, trotzdem, wie 
ermittelt wurde, sie vor einigen Jahren an Rippenfellentzündung auf sicher tuber- 
kulöser Grundlage gelitten hatte und wegen Lungenspitzenerkrankung in einem 
Dispensarium zur ambulatorischen Behandlung von Lungenkrankheiten ein- 
geschrieben war. Nach einer intensiven Kur mit Salvarsan und Quecksilber 
wurde die WaR. bei der Mutter zweifelhaft (+) und der Pirquet negativ. 

Dieser Fall ist bemerkenswert wegen des Bestehens einer Tuberkulin- 
anergie, welche nach einer antiluetischen Kur verschwand, und dann 
auch, weil bei der Tochter Lues und Tuberkulose sich vereinigten, um 
Erscheinungen auf der Haut, Schleimhaut und den Drüsen hervorzu- 
rufen, ohne daß Hautanergie bestanden hätte, trotz der klinischen Kom- 
bination der beiden Krankheiten, die beide wechselseitig zu ihrer Ver- 
schlimmerung beitrugen. 

Bei der dritten Gruppe der Fälle, Kinder von 4—12 Jahren, wurde 
ei ‘er Prozentsatz von negativem Ausfall des Pirquet beobachtet, 
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indem unter 10 Fällen diese Reaktion 9mal negativ ausfiel. In 3 Fällen 
war die Syphilis tardiv mit Drüsen- und Knochenerscheinungen aufge- 
treten, so daß eine Tuberkulose vorgetäuscht wurde. 

Nur in einem einzigen Fall konnte nachgewiesen werden, daß der negative 
Ausfall des Pirquet auf die Einwirkung der Lues zurückzuführen war. Es han- 
delte sich um ein Kind mit Keratitis parenchymatosa und multiplen Drüsen- 
geschwülsten, mit positiver WaR. und negativem Pirquet, bei dem eine anti- 
luetische Kur mit Neosalvarsan und Wismutpräparaten das Auftreten einer 
deutlich positiven Hautreaktion hervorrief. 

Die hier mitgeteilten Untersuchungen erheben nicht den Anspruch 
darauf, das vielumstrittene Problem vom Einfluß der Lues auf den Ab- 
lauf der tuberkulösen Infektion zu lösen. Trotzdem bin ich der Ansicht, 
daß ein jeglicher Beitrag, so bescheiden er auch sein mag, wegen der 
theoretischen und praktischen Wichtigkeit dieses Problems veröffent- 
licht zu werden verdient, damit man auf Grund der einzelnen Beob- 
achtungsresultate zur endgültigen Lösung einer Aufgabe gelange, die 
seit langer Zeit gestellt und noch immer nicht gelöst ist. 
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Codeinexantheme. 
Von 


Dr. Otto Dittrich. 
(Aus der Universitätshautklinik Kiel. — Direktor: Prof. Dr. Klingmüller.) 
(Eingegangen am 24. November 1925.) 


Von Exanthemen nach Codeingebrauch bei üblicher Dosierung ist 
im allgemeinen wenig bekannt. Bardet z. B. erwähnt zwei Fälle, die mit 
Hautjucken und Erythem einhergingen. Die angewandte Dosis betrug 
allerdings 0,4 g. Unter den Angehörigen der Alkaloidreihe zeichnet sich 
vor allem das Morphin durch seine Neigung, Hauterscheinungen zu 


setzen, aus. 
Wir hatten Gelegenheit, zwei Fälle von Arzneiexanthemen zu be- 


obachten, die auf den Gebrauch von Codeintabletten zurückzuführen 
waren. Bei dem einen Patienten handelte es sich um einen Phthisiker, 
bei dem anderen um einen Mann, dem wegen Grippehustens vom Arzt 
Codeintabletten verordnet worden waren. Beide Exantheme boten Er- 
scheinungsformen, die morphologisch voneinander abwichen, obwohl die 
Ätiologie unzweifelhaft dieselbe war. Die Lokalisation war bei beiden 
fast die gleiche. Bei dem Phthisiker als Ambulanzpatienten beschränkten 
wir uns auf die klinische und histologische Untersuchung, während bei 
dem stationären Patienten auch der experimentelle Beweis dafür erbracht 
wurde, daß es sich um ein Exanthem nach Codeingebrauch handelte. 


Fall 1. 27jähriger Patient mit offener Lungentuberkulose stand 3 Wochen 
lang zwecks Bekämpfung des Hustenreizes unter Codein. Seit Anfang der 3. Woche 
trat ein mikropapulöses, follikuläres Exanthem an Bauch, Brust, Rücken (zwischen 
Schulterblättern und Kreuzgegend) und an der Streckseite der oberen und un- 
teren Extremitäten auf; an letzteren bis einschließlich obere Hälfte der Unter- 
schenkel. Die einzelnen etwa hirsekorngroßen Follikel waren von einem unscharf 
begrenzten roten Hof umgeben, der durch seine geringe Ausdehnung nirgends 
Anlaß zu Konfluenz der miliaren Herde gab. 

Die Excision eines solchen Follikels zeigte folgenden Befund: Epithel und 
Corium unverändert. Stellenweise Ödem der Papillen, Leukocyteninfiltration der 
Papillar- und Schweißdrüsengefäße. Starke Erweiterung der Lymphräume. Ödem 
und Extravasate reichen bis tief in die Subcutis hinein. Für tuberkuloide Struk- 
turen keine Anzeichen. Das histologische Bild ähnelt im ganzen demjenigen, 
welches man bei einer akuten Dermatitis zu finden gewohnt ist. 

Fall 2. 27jähriger Patient, der vor 1 Jahr an einer artefiziellen Dermatitis 
auf dem Boden eines seborrhoischen Ekzems erkrankt war, erhielt vor 10 Tagen 
wegen Grippehustens vom Arzt eine Tablette verordnet. Am nächsten Morgen 
trat eine starke Rötung des Rumpfes und des Gesichts sowie der Streckseite der 
Extremitäten auf unter leichtem Fieber und starkem Juckreiz an den Stellen, 
an denen vor l Jahr die Dermatitis in Erscheinung getreten war. Der Patient 
wurde wegen Scharlachverdachts eingeliefert. 
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Befund: Am Stamm und an den Streckseiten der Extremitäten ein klein- 
fleckiges Exanthem, dessen Rötung nach den Extremitäten zu an Intensität ab- 
nimmt. Es besteht aus kleinen, dicht zusammenstehenden stecknadelkopfgroßen, 
dunkelroten Flecken, die an vielen Stellen, besonders an Bauch, Rücken und 
Schenkeldreieck zu einem mantelartigen Erythem konfluieren. Starke Blepharo- 
Conjunctivitis; keine periorale Blässe, keine Kopliks. Mund, Rachen und Drüsen 
o. B. An den inneren Organen kein pathologischer Befund; etwas Husten mit 
schleimigem Auswurf. Pupillen o. B. Temperatur: 37,4°; Puls: 68; Blutdruck: 
109/70 mm Hg.-Blutbild: R.-B.-K. 4950 000, Hgl. 86%, Leukocyten 8300, 
Neutro. 76%, Lympho. 17%, Eosino. 4%, Mono. 1%, Übg. 2%. Urin: Alle 
Reaktionen einschließlich Diazo und Zucker negativ. Sediment o.B. 

Das Exanthem blaßte innerhalb von 4 Tagen ohne Schuppung vollständig 
ab. Es wird 4 Tage zugewartet und dann im Einverständnis mit dem Patienten 
zur Klärung der Ätiologie seiner Krankheit 0,01 Codein. phosphoric. in Tropfen- 
form gegeben. Nach 6 Stunden flammende Röte an Brust, Rücken und Streck- 
seite der Extremitäten, Gesicht blaßrot, Wangen ebenso wie der Körper dunkelrot; 
Schleimhäute frei. Die Lokalisation ist also dieselbe wie bei der Einlieferung. 
Pupillen o. B. Keine Bradykardie. Urin und Blutdruck zeigen keinen patho- 
logischen Befund. Höchste Temperatur 37,6°. 

Blutbild vor dem Versuch: Leukoc. 8300, N. 76, L. 17, Eo. 4, Mono.1, Übg. 2%. 
nach Codein . . Leukoc. 12900, N. 65, L. 19, Eo. 16. 


Wegen des unerträglichen Juckreizes Aderlaß von 250 cem und Afenil 10 ccm 
intravenös, worauf das Exanthem noch an demselben Tage blasser wird und bei 
wiederhergestelltem Wohlbefinden nach 2 Tagen ohne Schuppung verschwunden 
ist. Das Blutbild zeigt wieder normale Werte. Der am Tage nach dem völligen 
Abklingen der Erscheinungen angestellte Wasser- und Konzentrationsversuch 
ergibt an sich keinen auffälligen Befund. Man sieht aber an dem steilen Anstieg 
und dem stufenweisen Abfall der Wasserkurve noch deutlich die letzten Aus- 
schläge der vorhergegangenen Vasomotorenreizung. Nach Ausschleudern einer 
Einzelportion von 660 cem und dem darauf folgenden Verweilen auf der Höhe 
von 200 ccm kommt kurz vor der Endportion die Gefäßlabilität noch einmal in 
Gestalt einer kleinen Zacke zum Ausdruck. 

Wir haben also nach Gebrauch desselben Medikamentes eine Neben- 
wirkung auftreten sehen, die sich zwar klinisch in zwei morphologisch 
verschiedenen Exanthemformen äußert, aber auf denselben Reaktions- 
mechanismus zurückzuführen ist. Es treffen zwei Faktoren zusammen: 
der zentrale Reiz, die Vasodilatatorenreizung durch das Codein und die 
periphere Gefäßbeeinflussung durch vorausgegangene Schädigungen. 

Bei dem Phthisiker zeigt das Exanthem die zunächst auffallende Lokali- 
sation an den Follikeln. Man erinnert sich, daß bei chronischen Tuberkulo- 
sen, amschönsten nach Tuberkulininjektionen, gelegentlich lichenoide Aus- 
schläge beobachtet werden. In unserem Fall wäre es nicht ausgeschlossen, 
daß ein bisher unsichtbar gebliebener Lichen durch die hyperämisierende 
Wirkung des schlecht ‚‚vertragenen‘‘ Medikamentes sichtbar wurde. Da- 
gegen spricht auch nicht das Fehlen von tuberkuloiden Veränderungen im 
histologischen Präparat; oft genug findet manauch bei sicheren Hauttuber- 
kulosen und auch experimentell nur banale Entzündungserscheinungen, 
die man, allerdings schwer genug, als Initialstadien zu deuten versucht hat. 
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Die Follikel sind der Sitz von Ausscheidungsorganen und zahlreichen 
Gefäßen. Das Codein soll nach Ansicht der Pharmakologen unverändert 
ausgeschieden werden. Wenn nun das Gefäßfilter durch infektiöse bezw. 
toxo-chemische Prozesse beeinflußt worden ist, muß auch das im Blut 
kreisende Codein diffundieren, im Gewebe abgelagert werden und so von 
der Peripherie aus, sei es durch seine pharmakologischen Eigenschaften 
oder als rein chemischer Reiz, die zentrale Wirkung verstärken. 

Bei dem anderen Patienten liegen die Verhältnisse klarer. Hier er- 
schien das Codeinexanthem genau an denjenigen Stellen, die schon zu 
Zeiten der Dermatitis, also einer vom vaskulären Faktor stark beherrsch- 
ten Erkrankung, im Zeichen der Gefäßreizung gestanden haben. Daß 
solche Reizzustände lange genug fortdauern können, beweist das inter- 
mittierende Auftreten endo- und exogen bedingter Rückfälle. 

Man kann das Exanthem in zwei Phasen zerlegen: in ein vorüber- 
gehendes Anfangsstadium, während dessen der Stoff durch das zentral 
erweiterte, peripher geschädigte Gefäß an die reizempfindlichen Nerven- 
endapparate gelangt, und in ein zweites Stadium, in dem der abgelagerte 
Stoff bis zu seinem Verbrauch die klinischen Erscheinungen unterhält. 
Der Vorgang zerfällt also in ein primäres Exanthem und in ein sekun- 
däres Reflexexanthem. 

Das Zustandekommen des Reflexexanthems braucht, wie Beobach- 
tungen bei der Reizkörpertherapie (z. B. kurzes Aufflackern einer Urti- 
caria nach Olobintin) zeigen, nicht an spezifische Stoffe gebunden zu 
sein. Die Entscheidung, ob für den Nervenreiz der abgelagerte Stoff 
selbst, die sekundäre Reaktion am Ort dieser Ablagerung oder eine Ver- 
mischung beider Vorgänge verantwortlich sind, ist allerdings nicht leicht 
zu treffen. Das Codein hat in größeren Dosen eine reflexsteigernde Wir- 
kung zur Folge. Die bei unseren Patienten bestehende Überempfind- 
lichkeit gegenüber dem Medikament wandelte die an sich unterschwellige 
Dosis in eine solche von erhöhter Wirksamkeit um, so daß es nahe liegt, 
die Erscheinungen auf eine periphere Angriffstätigkeit des Codeins zu 
beziehen. Es würde also eine Art von Axonreflex zustande kommen, 
indem das Codein auf dem sensiblen Faserwege bei der eben erwähnten 
Reflexerregbarkeit dem dilatorischen System das Übergewicht verleiht. 
Daß zunächst ein erhöhtes Tonusspiel zwischen den beiden Gefäßant- 
agonisten stattgefunden haben muß, sieht man noch rückblickend an 
den Schwankungen der Wasserkurve. Die Überlegenheit des Vagus- 
tonus in diesem Kampfe geht aus dem Fehlen sympathischer Symptome 
wie Blutdrucksteigerung, Albuminurie usw., vor allem aus der starken 
Hyperämie und der gesteigerten Eosinophilie (16%) hervor. 

Die sogen. Überempfindlichkeitsfrage, die unter anderen Verhält- 
nissen zu weitgehenden Spekulationen Anlaß geben könnte, läßt sich 
wenigstens in unseren Fällen durch vasoneurotische Vorgänge erklären. 
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Zur Histologie und Pathogenese der Ulerythema ophryogenes. 


Von 
Dr. A. B. Selisky. 


(Aus der dermatologischen Abteilung der Arbeiter-Poliklinik zu Schepetowka, 
Ukraine. — Leiter: Dr. A. B. Selisky.) 


(Eingegangen am 25. November 1925.) 


K., 23jährig, Telegraphist. Als Kind Masern, vor 5 Jahren Variola vera 
und Lungenentzündung. Vor 3 Jahren bemerkte Patient in der Augenbrauen- 
gegend eine diffuse Rötung, die mit unbedeutendem Jucken verknüpft war. 
Die Entzündungserscheinungen wurden regelmäßig alle 2—3 Monate für einige 
Zeit viel intensiver und gingen mit Anfällen erhöhter Schweißsekretion einher. 
Gleichzeitig trat kleieartige Abschuppung und allmählich zunehmender Haar- 
ausfall an den Augenbrauen auf. 1925 nahmen die beschriebenen Symptome 
derart zu, daß Patient ärztliche Hilfe suchte. 

Status praesens: Mittelgroßer, kräftiger Mann von gutem Ernährungszustand. 
Intern normaler Befund. Die Behaarung an Kopf, Genitalien, Achselhöhlen normal; 
Rumpf, Extremitäten, Kinn weniger behaart; Wangen und Oberlippen sind 
bloß mit Wollhaaren bedeckt. Die äußeren ?/, der beiden Augenbrauen zeigen 
einzelne, abstehende, leicht herausziehbare, anscheinend normale Haare. Daselbst 
finden sich auch kleine isolierte hautfarbene Papeln von relativ derber Konsistenz. 
Zeitweise sind die Augenbrauen mit kleieartigen Schuppen, die sich leicht ab- 
waschen lassen, bedeckt. An der Grenze zwischen mittlerem und innerem Drittel 
beider Augenbrauen, symmetrisch, eine atrophische, ca. erbsengroße Narbe von 
unregelmäßig ovaler Form. Über der medialen Partie der Augenbrauen ist die 
Stirnhaut ödematös und gerötet. Die Rötung ist diffus und besteht aus anasto- 
mosierenden Flecken (Netzform). Dicht über dem medialen Teil der Augen- 
brauen wurde ein Stück der Stirnhaut excidiert, in Alkohol fixiert, in Paraffin 
eingebettet. 

Histologischer Befund: Die Epidermis ist im allgemeinen verdünnt, stellen- 
weise aber verbreitert und reich an Auswüchsen. Starke Hyperkeratose der 
Follikelmündungen. Innerhalb der Follikel hie und da gebogene Haare. Die 
Zellen des Str. granulosum sind vergrößert, ihre Kerne gebläht. Keratohyalin 
teilweise in Klumpen. Das Str. spinos. zeigt stellenweise Akanthosis, intra- und 
extracelluläres Ödem, die Intercellularbrücken teilweise undeutlich, überall auf- 
fallende perinucleäre Vacuolisation, wobei die perinucleären Räume miteinander 
verschmelzen und der auf diese Weise entstandene Hohlraum zwei oder mehrere 
Kerne enthält. Einzelne Zellen zeigen retikulierende Degeneration. Das Faser- 
netz ist gut sichtbar. Die Zellen des Str. basale gut färbbar, polymorph; Degene- 
rationsvorgänge weniger deutlich; das Pigment unregelmäßig verteilt. 

Cutis. Die Papillarschicht ödematös, schwach gefärbt die Bindegewebsfasern 
auseinandergedrängt, aufgelockert. Die Infiltration um die Capillaren und Lymph- 
spalten ist mäßig und besteht aus runden, Iymphoiden Zellen. Elastisches Rand- 
netz normal. An der Grenze der Epidermisfortsätze und der Cutis sind stellenweise 
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ungefärbte Bindegewebsbündel zu sehen. Chromatophoren in größerer Anzahl ig 
vorhanden. In den mittleren Cutisschichten dichte Infiltrate um Capillaren und pa 
erweiterte Lymphspalten in Form von Strängen und Knoten; herdweise, haupt- Pa 
sächlich um Haarfollikel angeordnet, bestehen die Infiltrate aus Iymphoiden Ele- au 


menten, Plasmezellen, wenig Leukocyten und Fibroblasten; keine Riesen- und "EI 
Epitheloidzellen. Innerhalb der Infiltrate ist das elastische und kollagene Ge- ni 
webe nur in Resten, in Form von Klumpen und Schollen vorhanden die Struktur 
der Gefäße meistenteils verwischt. Stellenweise ist eine Zunahme der Fibroblasten 
nachweisbar. Im Bereich der Infiltrate schmächtige Haaranlagen, die von dem 
umgebenden sklerosierenden Gewebe komprimiert, zur Atrophie und zum Schwund EN 
gebracht wurden. Einige Haarpapillen sind auf eine einzige Zellreihe reduziert. Erik 
Die Haarfollikel sind stellenweise von dem umgebenden Gewebe durch ungefärbte 
Streifen geschieden (Folge des Ödems und der Schrumpfung bei der Fixation). 
Hie und da sind ungefärbte Räume von unregelmäßiger Form, von Resten der 
Reticulumfasern durchzogen. EN 

Das Haarfollikelepithel sendet stellenweise Auswüchse in die Umgebung, en 
deren Zahl das Normale weit übertrifft und die als rudimentäre Anlagen anzu- a 
sehen sind. Manche Haarfollikel zeigen eine unregelmäßige Wachstumsrichtung, S 
konvergieren miteinander, verschmelzen in der mittleren Cutisschicht. Das Epithel 
der Haarfollikel zeigt denselben Degenerationsprozeß wie das der Epidermis, 
auch eine erhöhte Verhornungstendenz. Die Zellen der Str. germinativum der 
Haarfollikel sind vermehrt, gut färbbar, mitosenreich. Innerhalb der Haar- 
follikel sind, wie erwähnt, oft direkt über dem Bulbus abgebogene Haare zu sehen, 
die Talgdrüsen spärlich, in atrophischem Zustande oder nur in Resten vorhanden 
und durch Infiltrationsgewebe substituiert. Die Musculi arr. pil. spärlich und ii 
atrophisch. Die Schweißdrüsen teils dilatiert und eine homogene Substanz ent- do 
haltend, teils komprimiert. Stellenweise ist das Epithel der Schweißdrüsen 3 bis en 
4reihig, gequollen; der innere Rand des Epithels bildet einen homogenen Saum; it 
die Infiltration der Schweißdrüsenschicht ist mäßig. Gefäße dilatiert. 


Zusammenfassend fanden wir klinisch: 

1. Progredienten Haarausfall, symmetrisch an beiden Augenbrauen. 

2. Atrophische, weiße Narben, als Resultat des entzündlichen Pro- 
zesses. 

3. Diffuse Rötung, die aus anastomosierenden Flecken besteht und 


ein Ödem über den medialen Teilen der Augenbrauen. 
4. Keratosis pilaris. 
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5. Chronischen Verlauf. 
6. Hypotrichosis in verschiedenen Körperregionen, besonders im 
Gesicht. 
Histologisch: 
1. Einen entzündlich-atrophischen Prozeß, der in den mittleren j 
Schichten der Cutis vor sich gebt. 
2. Ein Infiltrat, in Form von Strängen und Knoten, hauptsächlich 
um die Haarfollikel lokalisiert. 
3. Tendenz der Infiltrate zur fibrösen Umwandlung, die sich durch 
die Vermehrung der Fibroblasten und Fasern kennzeichnet. 
4. Atrophie und Schwund der innerhalb der Infiltrate gelegenen | 
Gebilde. | 
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5. Verhornungstendenz des Haarfollikelepithels. 

6. Umgebogene Haare innerhalb der Haarfollikel. 

7. Unregelmäßige Wachstumrichtung der Haarfollikel, die stellen- 
weise in der mittleren Schicht der Cutis miteinander verschmelzen und 
eine die Norm übersteigende Zahl von Auswüchsen aussenden. 

8. Schwund der Talgdrüsen und der musc. arr. pilorum. 

9. Stauung und Dilatation der Schweißdrüsen mit Regenerations- 
tendenz der zelligen Elemente. 

Klinisch wie histologisch haben wir das Bild des von Unna-Taenzer 
im Jahre 1889 zuerst beschriebenen und von der Keratosis pilaris abge- 
grenzten Ulerythema ophrygenes vor uns. Die Benennungen ‚‚Folli- 
eulitis rubra“ (Wilson 1876—1878), „Ichthyosis rubra“ (Besnier, Brock) 
sind jetzt nur von historischer Bedeutung. Verschiedene Autoren (Unna, 
Joseph, Galewsky, Valk u.a.) haben ein familiäres Auftreten der Af- 
fektion beobachtet. Dieselbe beginnt gewöhnlich in frühester Jugend 
(Galewsky), oft mit sonstigen trichogenetischen Anomalien vereint 
(Joseph), was auch bei unserem Fall statt hatte (Hypotrichosis an ver- 
schiedenen Körperregionen). Auch von Lichen pilaris ist die Erkrankung 
gewöhnlich begleitet. Diese Umstände legen den Gedanken einer kon- 
genitalen Anlage der Affektion nahe (Neisser, Darier, Gougerot). Auch 
bei der histologischen Untersuchung fanden wir eine unregelmäßige 
Wachstumsrichtung der Haarfollikel mit abnormen Verschmelzungen 
und Verhornungstendenz des Epithels der letzteren, was wohl gleichfalls 
im Sinne kongenitaler Veränderungen zu deuten ist. Als zweite Kom- 
ponente kommt eine Entzündung hinzu, möglicherweise durch ein Virus 
erzeugt, dessen Angriffspunkt die Haarfollikel, um welche sich haupt- 
Böchlich die Entzündungsvorgänge abspielen, bildet. Die Symmetrie 
und die perivasculäre Anordnung der Infiltrate spricht für die Ver- 
breitung des Virus auf hämatogenem und lIymphogenem Wege. 


(Aus der Dermatologischen Universitätsklinik zu Frankfurt a. M. — 
Direktor: Geheim. Med.-Rat Prof. Dr. X. Herxheimer.) 


Beitrag zur Frage des Sarcoma idiopathicum multiplex 
haemorrhagicum Kaposi. 


Von 


Dr. med. Erich Uhlmann, 
Assistent der Klinik. 


(Eingegangen am 5. Dezember 1925.) 


Die Frage des ‚„Sarcoma idiopathicum multiplex haemorrhagicum“ 
(Kaposi) ist noch immer umstritten. Besonders erschwert wird die ein- 
heitliche Beurteilung durch die auffällige Diskrepanz des klinischen 
und des mikroskopischen Befundes; während der erstere in der Deutung 
im allgemeinen wenig Schwierigkeiten macht und von fast allen Autoren 
gleichartig beschrieben wird, differieren die histologischen Befunde nicht 
unwesentlich und lassen sich häufig mit dem klinischen Bild nicht in 
Übereinstimmung bringen. Es erscheint uns demnach gerechtfertigt, 
einen in der hiesigen Klinik beobachteten Fall zu veröffentlichen, be- 
sonders, da er einige Besonderheiten im klinischen Bild und Krankheits- 
verlauf bietet, die vielleicht zur Klärung der umstrittenen Frage nach 
Ätiologie und Pathogenese der Erkrankung beitragen können. 


Der 65jährige K. Th., Schreiner, 5. VI. 1925 aufgenommen. Familienanam- 
nese o. B. Im 1. Lebensjahr Oberarmbruch, danach Lähmung der Hand und des 
Unterarmes. Frühere Hauterkrankungen negiert. Das jetzige Hautleiden begann 
nach den Angaben des Patienten vor fast 4 Monaten in der Gegend des linken 
Handgelenks. Etwa 2 Wochen später wurden beide Unterschenkel ergriffen, von 
wo aus die Affektion auch auf die Oberschenkel überging. Wie lange der am 
rechten Unterarm befindliche Tumor besteht, weiß sich Patient nicht mehr zu 
entsinnen; es kann nur festgestellt werden, daß sich der Tumor allmählich zu 
der jetzigen Größe entwickelt hat und schon einige Wochen vor dem Auftreten 
des übrigen Hautleidens vorhanden war. 

Status: Mittelgroß, kräftiger Knochenbau, mäßiger Ernährungszustand. Haut 
und sichtbare Schleimhäute mäßig gut durchblutet. Radialislähmung, starke 
Muskelatrophie am rechten Arm. Innere Organe und Nervensystem o. B. (Medizin. 
Universitäts.-Poliklinik). Augenhintergrund o. B. (Univ.-Augenklinik). 

Befallen beide Unterarme, beide Ober- und Unterschenkel und das Zahn- 
fleisch des Ober- und Unterkiefers. 

Auf der Beugeseite des rechten Unterarms, an der Grenze zwischen mittlerem 
und unterem Drittel, ein etwa haselnußgroßer derber Tumor, der mit der darüber- 
liegenden Haut fest verwachsen erscheint, auf der Unterlage gut verschieblich. 
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Die umgebende Haut nicht infiltriert oder gerötet, ohne Anzeichen von Entzündung. 
Der Tumor auf Druck und spontan nicht schmerzhaft. 

Am unteren Drittel des linken Vorderarms, besonders an der Radialseite, 
eine unregelmäßig begrenzte, gegen die umgebende Haut ziemlich scharf abgesetzte, 
etwa handtellergroße, flächenhafte Infiltration und livide Verfärbung. Etwa in 
deren Mitte eine dreimarkstückgroße Stelle, die über das Niveau erhaben ist, 
in deren Zentrum Auflagerungen von schmutzig-gelben Borken. Die Konsistenz 
dieser Hautpartie ist derb; Fluktuation nicht nachweisbar. Schmerzempfindlich- 
keit, auch auf Druck, nicht vorhanden. 

Die Ober- und Unterschenkel nahezu symmetrisch befallen, die Unterschenkel, 
besonders der linke, stärker als die Oberschenkel. 

Etwa in der Mitte des linken Unterschenkels auf der Tibiakante eine fünf- 
markstückgroße umschriebene, braunviolette Verfärbung. Derb infiltriert, nicht 
druckschmerzhaft. Auf der Beugeseite des linken Unterschenkels im unteren 
Drittel mehrere ebenso braunviolett verfärbte und infiltrierte Hautbezirke. Ins- 
gesamt lassen sich so 3 Herde abgrenzen, die zum Teil streifenförmig, zum Teil 
rundlich (etwa von der Größe eines Einmarkstücks) sind. Außerdem sind linker 
und rechter Unterschenkel übersäet mit stecknadelkopfgroßen, braunrot und braun- 
violett gefärbten Einzelefflorescenzen, die zum Teil im Niveau der Haut liegen, zum 
Teil halbkugelig hervorragen. Dazwischen regellos eingestreut Efflorescenzen der- 
selben Art von Linsen- bis Bohnengröße, mit noch ausgeprägtem violetten Farb- 
ton, größtenteils halbkugelig über das Niveau der umgebenden Haut hervorragend 
und derb. Einige wenige sind in das Niveau der Haut eingebettet und zeigen an 
den Randpartien einen weißlichen Schuppenkranz. 

In weit geringeren Maße als die Unterschenkel sind die Oberschenkel, vor- 
wiegend im mittleren und unteren Drittel, befallen. Hier finden sich die an den 
Unterschenkeln beschriebenen , Einzelefflorescenzen fast ausschließlich in Steck- 
nadelkopfgröße. Die Aussaat der Efflorescenzen ist spärlicher. 

Im Mund fehlen alle Zähne bis auf den linken oberen Eckzahn und 3 untere 
Schneidezähne. Das Zahnfleisch ist überall stark gerötet und zeigt an einzelnen 
Stellen mehrere etwa erbsengroße, knollenartige Tumoren, die livide verfärbt und 
derb-elastisch sind. Keine Druckschmerzhattigkeit. 

WaR. und Flockungsreaktion negativ. 

Blutbild: Hämoglobin 70%, Erythrocyten 4150000, Leukocyten 3100, 
Polynucleäre 78%, Lymphocyten 20%, Eosinophile 1%, Mastzellen 1%. 


Auszug aus der Krankengeschichte: 6. VI. 1925. Excision des Tumors an der 
Beugeseite des rechten Unterarms in Lokalanästhesie. Histologischer Befund 
s. unten. 8. VI. Beginn einer intravenösen Arsentherapie (Acid. arsenic. 0,001) 
mit täglich steigenden Dosen. 10. VI. Status unverändert. Excision einer erbsen- 
großen, halbkugelig über das Hautniveau hervorragenden Efflorescenz an der 
Tibiakante des linken Unterschenkels und Implantation der excidierten Haut- 
partie in die Peritonealfalte eines Kaninchens. 22. VI. Röntgenbestrahlung der 
Beugeseite des linken Unterarms mit 2 HED., 4 mm Al.-Filter. 27. VI. Rück- 
bildung der halbkugeligen Efflorescenzen an den unteren Extremitäten. 1. VII. 
Weiterer Rückgang der Infiltration und der violetten Verfärbung der Efflorescenzen. 
5. VII. Deutlicher Rückgang der Infiltration am linken Unterarm. 12. VII. 
Keine violette Verfärbung mehr. Überall dunkelbraune Pigmentierung. Alle 
Effloresceenzen im Niveau der Haut liegend. 18. VII. Die Hauterscheinung am 
linken Unterarm vollständig zurückgebildet. 24. VII. Entlassung und Bestellung 
zur Nachuntersuchung. 

Mikroskopische Untersuchung des am rechten Unterarm excidierten haselnuß- 
großen Tumors (Färbung mit (resylechtviolett, Hämatoxylin-Eosin, van Gieson): 
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Hornschicht an einzelnen Stellen verdickt, die einzelnen Schichten, besonders 
an der Oberfläche, aufgelockert, 80 daß sie hier lamellös erscheint. Die Epidermis 
an einzelnen Stellen im ganzen verbreitert; die Dickenzunahme betrifft in der 
Hauptsache die Stachelzellschicht. Retezapfen und Papillen zum großen Teil 
verbreitert, abgeflacht und kolbig verdickt, so daß die Grenze zwischen Epidermis 
und Cutis nahezu geradlinig verläuft. Im Stratum papillosum geringe lympho- 
cytäre Infiltration. 

Im Stratum reticulare bis in die Subcutis hinabreichend, schon bei schwacher 
Vergrößerung auffallend, hochgradige Veränderungen, die vor allem die Blutgefäße 
betreffen und das mikroskopische Bild in der Hauptsache beherrschen. Die Gefäße 
sind außerordentlich zahlreich und zum Teil so stark erweitert, daß geradezu 
lacunäre Räume entstehen; sichtbar sind fast ausschließlich Capillaren; größere 
Gefäße sind kaum nachzuweisen und zeigen nur kümmerliche Ausbildung der 
Adventitia. Zum Teil sind die Gefäße prall mit Erythrocyten und Leukocyten 
gefüllt, zum Teil zeigen sie nur an den Wänden einen schmalen Saum roter Blut- 
körperchen. In der Umgebung der Blutgefäße findet sich eine starke zellige In- 
filtration des Gewebes, die sich aus Rund- und Plasmazellen zusammensetzt. In 
regelloser Mannigfaltigkeit finden sich in dem unteren Teil des Stratum reticulare 
und in der Subcutis ausgedehnte Blutungen, die das Gewebe durchsetzen, in die 
Gewebsspalten eingedrungen sind und die Struktur des Gewebes dadurch völlig 
verwischen. Das Bindegewebe ist überall stark gewuchert und in dichten, zu- 
sammenhängenden Zügen angeordnet, die die Blutgefäße umlagern und geradezu 
wellartig umgeben. Unregelmäßig über das ganze Präparat verstreut, zum Teil 
aufeinandergedrängt, zum Teil solitär finden sich Ablagerungen eisenhaltigen 
Pigments, das teils punktförmig, teils körnig, teils in einzelnen Schollen und Haufen 
angeordnet ist. In den durchbluteten Partien ist ein wirres Durcheinander von 
Lymphocyten, Leukocyten, Bindegewebszellen und Plasmazellen nachweisbar, 
die zum Teil degeneriert sind und stark angeschwollene, zum Teil vakuolisierte 
oder geschrumpfte Kerne aufweisen. 

Nachuntersuchung am 20. XI. 1925: Allgemeine Untersuchung o. B. In bezug 
auf den früher erhobenen Hautbefund ergibt sich folgendes: An der Beugeseite 
des rechten Unterarms eine etwa 2 cm lange, dünne, längs verlaufende Narbe, 
keine Verwachsung mit der Unterlage, keine Infiltration. 

Am linken Unterarm normale Haut, keine Infiltration. In der Größe eines 
Zweimarkstückes geringfügige, unregelmäßig begrenzte Hyperpigmentation der 
Haut. 

An den Oberschenkeln kein pathologischer Hautbefund. 

An den Unterschenkeln sind die früher beschriebenen stecknadelkopfgroßen 
Efflorescenzen restlos geschwunden. An den Stellen, die mit größeren Efflorescenzen 
bedeckt waren, finden sich diesen Efflorescenzen entsprechende Hyperpigmen- 
tationen der Haut, die verschiedene Grade der Verfärbung aufweisen, vom tiefen 
Braun an den distalen Teilen bis zum Gelb an den proximalen Teilen der Unter- 
schenkel. Keine Infiltration der Haut, keine Prominenzen. 

Die Tumoren am Zahnfleisch sind gänzlich verschwunden, Rötung und In- 
filtration ist nicht mehr nachweisbar. 


Zusammengefaßt ergibt sich als folgendes: Bei einem 65 jähr. Arbeiter 
entwickelte sich symptomlos, ohne irgendwelche Beschwerden und ohne 
erkennbare Ursache an dem gelähmten rechten Arm ein haselnußgroßer 
derber Tumor, der einige Wochen bestand, bis die Erkrankung auf den 
gesunden Arm ü berging und hier eine scharf unıgrenzte, handtellergroße, 
a 0 rfärbte Infiltration bildete, in deren Mitte sich eine etwa Drei- 
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markstückgroße derb elastische, tumorartige Fläche erhob, die mit 
braungelben Borken bedeckt war. Nach weiteren 14 Tagen ergriff die 
Affektion auch die unteren Extremitäten in der Weise, daß zahlreiche 
stecknadelkopf- bis linsengroße, z. T. braunrote, z. T. violette Makeln 
und halbkugelige Prominenzen Ober- und Unterschenkel symmetrisch 
übersäten; regellos eingestreut fanden sich größere bis Fünfmarkstück- 
große livide verfärbte Herde von derb elastischer Konsistenz, die z.T. 
über das Niveau der umgebenden Haut hervorragten. Im Mund fanden 
sich am Zahnfleisch des Ober- und Unterkiefers mehrere erbsengroße, 
knollenartige, livid verfärbte Tumoren. Bis auf geringfügige ziehende 
Schmerzen in den unteren Extremitäten bestanden keine Beschwerden. 
Histologisch fanden sich neben ausgedehnten interstitiellen Blutungen 
in der Hauptsache Erweiterung und Neubildung der kapillären Blut- 
gefäße und reichliche Ablagerungen eisenhaltigen Pigments. Daneben 
war eine kleinzellige Infiltration und starke Wucherung des Binde- 
gewebes nachweisbar. Nach Excision des Primärherdes und Behandlung 
mit Arsen und Röntgenstrahlen heilte die Affektion z. T. mit Pigmen- 
tierung, z. T. ohne jegliche nachweisbaren Reste ab. Während der vier- 
monatigen Beobachtungszeit nach der Entlassung traten keine neuen 
Krankheitserscheinungen auf. 

Vergleichen wir unsere Beobachtungen mit den in der Literatur 
niedergelegten Ergebnissen, so lassen sich mühelos mehrere Gesichts- 
punkte herausgreifen, die frühere Erkenntnisse bekräftigen. 

Zunächst findet die Tatsache, daß vorwiegend Männer und diese 
in höherem Lebensalter von der Krankheit ergriffen werden, in unserem 
Falle Bestätigung. 

Weiterhin trifft auf ihn die Beobachtung zu, daß vorwiegend An- 
gehörige der werktätigen Bevölkerung, die unter schlechten hygienischen 
Verhältnissen leben, erkranken; der Patient ist von Beruf Schreiner, 
arbeitet in einer größeren Arbeitszentrale und wohnt in räumlich engen 
und ungesunden Verhältnissen in einem Fabrikviertel der Großstadt. 

Die von Bernhardt zuerst aufgestellte Behauptung, daß die Er- 
krankung Angehörige der semitischen Rasse bevorzugt befalle, ist schon 
von Dalla Favera auf Grund seiner gegenteiligen Beobachtungen wider- 
legt und dahin modifiziert worden, daß die Krankheit zweifellos eine 
bestimmte geographische Ausbreitung habe. In der Tat zeigt die Durch- 
sicht der veröffentlichten Fälle, daß in der überwiegenden Mehrzahl 
die Patienten aus Rußland, Polen, dem ehemaligen Österreich-Ungarn 
oder Italien stammen, und ein großer Teil der in westeuropäischen Län- 
dern und Amerika beobachteten Fälle betrifft Patienten, die aus Ruß- 
land ausgewandert waren. Die Tatsache, daß früher gerade die Juden 
häufig aus Rußland auswanderten, erklärt Bernhardts irrtümliche Auf- 
fassung von dem vorzugsweisen Befallensein der semitischen Rasse. 


Archiv f. Dermatologie n. Syphilis. Bd. 160. 9 
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In unserem Falle — der Patient ist Reichsdeutscher, Frankfurter und 
nie außerhalb der Grenzen des Reiches gewesen — ließen sich keinerlei 
Beziehungen zu östlichen oder südlichen Ländern feststellen. 

Weniger bekannt, aber schon von Pick und Dalla Favera hervor- 
gehoben, ist die Tatsache einer lokalen Disposition des Leidens. Wäh- 
rend Pick in den frühzeitig zur Beobachtung gekommenen Fällen nach- 
weisen konnte, daß dem Auftreten der Erkrankung elephantiastische 
Verdickungen der betreffenden Extremitäten vorausgingen, beobachtete 
Dalla Favera, daß die ersten Krankheitserscheinungen an einer gelähm- 
ten Extremität auftraten und sich auch später hier in verstärktem Maße 
manifestierten. Unser Fall stützt die von Dalla Favera gemachte Be- 
obachtung in sinnfälliger Weise; der gelähmte rechte Arm war zuerst 
und wochenlang ausschließlich von der Affektion befallen; erst viel 
später ergriff das Leiden andere Körperteile. Ob der Grund für dieses 
vorzugsweise Befallensein der paralytischen Extremität tatsächlich, 
wie Dalla Farera meint, in den gestörten Zirkulationsverhältnissen zu 
suchen ist oder durch andere, trophische Störungen bedingt ist, ist nicht 
erwiesen und soll später noch im Zusammenhang erörtert werden. 

Unbestritten und von Philippson, Havas, Pick, Radaeli, Gottheil, 
Dalla Favera u.a. hervorgehoben ist die Tatsache, daß die Erkrankung 
nicht, wie von Kaposi zuerst angegeben, gleich mit multiplen Efflores- 
cenzen an verschiedenen Stellen auftritt, sondern daß sich zunächst ein 
Primärherd entwickelt, dem später die multiplen Erscheinungen folgen. 
Daß dieser Primärherd unter Umständen lange Zeit allein bestehen kann, 
beweist ein Fall von Dalla Favera, der darauf aufmerksam macht, daß 
der erste Herd jahrelang bestand, ehe sich das Leiden an anderen Stellen 
zeigte; und auch in dem von uns beobachteten Fall bestand der Primär- 
herd bestimmt mehrere Wochen, wahrscheinlich aber 2—3 Monate, 
che sich die anderen Krankheitserscheinungen manifestierten. 

Ob dem Auftreten des Primärherdes in jedem Fall ein Trauma vorher- 
geht, wie das von Pick, Lieberthal, Weber und Daser, Pelagalti, v. Zum- 
busch, Miescher, Dalla Favera u.a. beschrieben ist, laßt sich nicht sicher 
entscheiden, da in einer großen Zahl der Veröffentlichungen dahin- 
gehende Hinweise fehlen. Auch in unserem Falle läßt sich das nicht 
mit Sicherheit nachweisen, da sich der Patient nicht daran erinnert, 
doch ist es immerhin wahrscheinlich, da die paralytische Extremität 
für den Patienten bei der Arbeit ein Hindernis darstellt, das häufigen 
Insulten ausgesetzt ist. 

In Übereinstimmung mit fast allen beschriebenen Fällen finden sich 
im histologischen Bild unseres Falles die auffallendsten Veränderungen 
an den Blutgefäßen, insbesondere an den Capillaren. Neubildung und 
starke Erweiterung der capillären Gefäße, Blutungen ins Gewebe und 
mas “e Ablagerungen eisenhaltigen Pigments sind die Haupt- 
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charakteristika des mikroskopischen Befundes. Dagegen konnten wir 
keine Rund- oder Spindelzellen sarkomatöser Natur nachweisen, die 
sonst von fast allen Autoren als kennzeichnend beschrieben sind. Um 
alle Möglichkeiten zu erschöpfen, excidierten wir aus diesem Grunde 
noch einen kleineren, später aufgetretenen Tumor am linken Unter- 
schenkel, ohne jedoch Rund- oder Spindelzellen zu finden. Ebensowenig 
konnten wir die Ansicht C. Sternbergs bestätigen, der in seinem Fall und 
einigen anderen glatte Muskelfasern nachwies. Außer den erwähnten 
pathologischen Veränderungen fanden sich in unserem Falle lediglich 
kleinzellige Infiltration und starke Wucherung des Bindegewebes, so daß 
hier möglicherweise eine weitere Variante im histologischen Aufbau 
der Erkrankung zu den schon bekannten vorliegt. 

Was die Therapie anbetrifft, die in unserem Falle, wie bei der Mehr- 
zahl der beschriebenen, nach Excision des Primärtumors in Arsenmedi- 
kation und Röntgenbehandlung bestand, so scheint der Erfolg bei unse- 
rem Patienten ein größerer zu sein als im allgemeinen beschrieben ist, 
selbstverständlich mit der Einschränkung, soweit sich bei ?/,jähriger 
Beobachtungszeit Rückschlüsse ziehen lassen. Im allgemeinen ist in der 
Literatur immer nur über den Rückgang der klinischen Erscheinungen 
berichtet, eine so weitgehende Heilung wie in unserem Falle, bei dem 
die Erscheinungen an den Armen und Oberschenkel restlos abheilten 
und an den Unterschenkeln nur geringfügige Pigmentreste nachweis- 
bar waren, findet sich nirgends. Wieweit die von uns vorgenommene 
Excision des Primärtumors oder die intravenöse Arsentherapie (statt 
der gebräuchlichen per os) dazu beigetragen hat, sei dahingestellt. 

Betrachten wir die Ergebnisse der vorliegenden Übersicht und suchen 
nach grundlegenden Gesichtspunkten für die Beurteilung der Ätiologie 
und Pathogenese der Krankheit, so müssen von vornherein mehrere 
Momente ausscheiden, weil ihre Allgemeingültigkeit für die verschieden- 
sten Erkrankungen keine Anhaltspunkte für die spezielle Beurteilung 
der vorliegenden ergibt. Immerhin bleiben genügend Möglichkeiten, 
die eine Basis für hinreichend begründete Erklärungsversuche bieten. 
Vorher aber sei die Frage erörtert, ob es sich tatsächlich um eine Sarkom- 
bildung im Sinne einer malignen Geschwulst handelt. 

Berücksichtigt man die übereinstimmenden klinischen Befunde von 
der vollkommenen spontanen Rückbildungsfähigkeit der Tumoren, so 
müssen berechtigte Zweifel an der Auffassung eines ‚Sarkoms“ auftreten. 
Gestützt werden diese Zweifel noch durch die histologischen Befunde 
bei dem von uns beobachteten Fall. Wir konnten, wie schon erwähnt, 
weder Rund- noch Spindelzellen nachweisen, sondern lediglich eine 
starke Wucherung des Bindegewebes konstatieren. (Daß wir vereinzelt 
gemachte Beobachtungen über das Vorhandensein glatter Muskelfasern, 
die für Hamartome im Sinne E. Albrechts sprechen würden, nicht be- 
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stätigen konnten, ist schon erwähnt.) Diese Wucherung des Binde- 
gewebes ist nach unserer Ansicht zwanglos dadurch zu erklären, daß die 
bei der Beschreibung des mikroskopischen Bildes eingehend geschilderten 
Blutextravasate einen starken Wachstumsreiz auf das umgebende 
Bindegewebe ausüben. Erhärtet wird diese Ansicht durch die Beobach- 
tung, daß sich die Bindegewebswucherung vorwiegend auf die Teile er- 
streckt, die sich um die Gefäße gruppieren, speziell da, wo sich die 
Capillaren lacunär erweitert oder zerrissen manifestieren. Primär läge 
also eine Schädigung der Capillaren vor, die sekundär zur Proliferation 
des Bindegewebes führte. 

Bei der Untersuchung der Frage, wie diese Schädigung der Capil- 
laren zustande kommt, ist in erster Linie zu entscheiden: liegt eine durch 
irgendwelche Noxen hervorgerufene Endarteritis vor, oder handelt es 
sich um eine durch andere Ursachen bedingte Capillarschädigung? Das 
Fehlen jeglicher Entzündungserscheinungen an den Gefäßen selbst, 
die lacunäre Erweiterung einer Reihe von Capillaren und der Eindruck 
des Zerreißens an diesen erweiterten Stellen mit nachfolgendem reich- 
lichen Blutaustritt rechtfertigen die Annahme, daß die Capillarverände- 
rungen auf Störungen der Innervation zurückzuführen sind. Diese An- 
nahme wird unterstrichen durch die Beobachtungen von dem ersten 
Auftreten der Erkrankung an paralytischen Extremitäten, die auch 
wir in unserem Falle bestätigen konnten. Es erscheint uns somit am 
wahrscheinlichsten, daß die Auslösung der pathologischen Erscheinungen 
auf dem Wege über das Nervensystem erfolgt. Damit wäre die Kette des 
Ablaufs der Krankheitserscheinungen im Körper geschlossen bis auf 
das wesentlichste Moment, die Frage der Ätiologie des Leidens. 

Unter zusammenfassender Berücksichtigung aller nach dieser Rich- 
tung hin gegebenen Beobachtungen — das Befallensein von Personen, 
die unter schlechten hygienischen Verhältnissen leben, die geographisch 
begrenzte Ausbreitung des Leidens, das Voraufgehen eines Traumas 
an der Stelle der ersten Krankheitserscheinungen und vor allem das 
Auftreten eines Primärtumors mit nachfolgender Aussaat der Efflores- 
cenzen an anderen Körperstellen — läßt sich nach unserer Auffassung 
mit Wahrscheinlichkeit der Schluß ziehen, daß es sich um eine Infek- 
tionskrankheit handelt, die unter bestimmten, oben näher erörterten, 
Bedingungen den Körper ergreift und nach Bildung eines Primärtumors 
Haut und Schleimhäute unter Einhaltung bestimmter Lokalisation 
mit miliaren Tumoren übersäen kann. Das letzte Glied der Beweiskette 
zu schließen, die Übertragung der Erkrankung auf Tiere, ist allerdings 
auch uns nicht gelungen, doch wissen wir zur Genüge, wie viele Faktoren 
zum Gelingen eines solchen Übertragungsversuches notwendig sind, 
so daß ein Mißlingen in einem Falle nicht ausschlaggebend für die Be- 
urteilung sein kann. Wir kommen also zu dem Schluß, daß es sich bei 
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dem Sarcoma idiopathicum multiplex haemorrhagicum wohl um eine 
Infektionskrankheit handelt, die auf dem Wege von Innervations- 
störungen die Capillaren in der Weise schädigt, daß große Blutextravasate 
entstehen, die wiederum das umgebende Bindegewebe zu starker Proli- 
feration anregen, so daß tumorartige Gebilde entstehen; das Vorhanden- 
sein echter Geschwülste scheint uns nicht bewiesen und nicht wahr- 
scheinlich zu sein. 


Literatur. 
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Diagnose und Hygiene der Gonorrhöe bei den Juden 
des Altertums. 


Von 
Dr. med. N. Haltrecht, Hannover. 


(Eingegangen am 23. Oktober 1925.) 


Rabbi Ismaël ben Rabbi Nachman sagt: 
„... wenn ein Jüngling sündigt, so straft 
ihn Gott mit einem Tripper“. 

(Aus der talmudischen Literatur — 

Midrasch Wajikra Rabba, Par. XVIII. 

Cap. XV, 1.) 

Im Altertum war die Gonorrhöe die dominierende Geschlechtskrank- 
heit. Während die Syphilis, wie Zwan Bloch u. a. beweisen konnten, den 
antiken Völkern gänzlich unbekannt war!), kam dem Tripper schon 
damals eine nicht unwesentliche Rolle zu. So finden wir auch in der 
‚althebräischen Literatur manche interessanten Angaben über die Dia- 
gnose und Hygiene dieser Krankheit. Natürlich sind diese Daten nicht 
besonders zahlreich, denn Bibel und Talmud sind keine Handbücher 
der Medizin und befassen sich mit den Krankheiten nur gelegentlich, 
insofern sie religiöse oder sanitätspolizeiliche Gesetze berühren. 

Die Talmudisten wußten schon zu unterscheiden zwischen Pollu- 
tionen, Spermatorrhöe?) und Gonorrhöe und bemühten sich, sie auch 
durch die Angabe einer recht eingehenden Symptomatologie differential- 
diagnostisch voneinander abzugrenzen. Allerdings machte diese Differen- 
tialdiagnose den Verfassern des Talmuds, die in den ersten Jahrhunderten 
vor und nach Christo lebten und weder ein Mikroskop zur Verfügung 
hatten, noch den Erreger der Gonorrhöe kannten, nicht geringe Schwie- 
rigkeiten. 

Die Diagnose Tripper [zob?)] stellten sie 1. nach dem Verhalten des 
Gliedes und 2. nach der Beschaffenheit des Sekretes. So z. B. unter- 
schieden sie Trippereiter von Sperma dadurch, daß ‚Zob‘ (Trippereiter) 


1) Friedreich, Haeser u. a. wollen die ‚„Ophalim‘ der Philister (I. Sam. Kap. 5 
und 6), andere wieder, wie Sickler und später Rosenbaum, die Peor-Epidemie 
(Num. 25, 3) durch Syphilis erklären. Diese Hypothesen entbehren jedes sach- 
lichen Grundes und sind von vielen Autoren widerlegt worden. 

2) So z. B. handelt es sich zweifellos um eine Spermatorrhöe in einem im 
Talmud (Jebamoth 75b, 76a) erwähnten Fall eines Mannes, bei dem das Sperma 
„an Stelle des Harnes herauskam“. 

3) Eine andere Deutung von „Zob‘ wird von fast allen Autoren als unbegründet 
abgelehnt. 
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„aus dem toten (schlaffen), Sperma dagegen aus dem lebenden (erigierten) 
Gliede kommt (Tosefta, Zabim, II, 4)“. Nach den Ausführungen des 
Talmud wird ein einmaliger Ausfluß aus der Harnröhre noch nicht 
als Tripper gedeutet; erst wenn der Ausfluß sich 3mal innerhalb von 
24 Stunden oder nach einer anderen Version (Baba Kama 24a) 3 mal 
in 3 Tagen wiederholt, so kann man auf einen Tripper schließen. 

Auch die Untersuchung des Eiters auf seine physikalisch-optischen 
Eigenschaften zogen die Talmudisten zur Entscheidung heran: „Zob 
gleicht dem Wasser von Gerstenteig, ist hell und gleicht dem Weißen 
von bebrütetem Ei, Sperma ist gebunden und gleicht dem Weißen von 
nicht bebrütetem Ei‘ (Tosefta, l. c.). 

Als Reizmittel, die einen starken Tripperausfluß fördern, nennt der 
Talmud: manche Getränke und Speisen (Käse usw.), körperliche An- 
strengungen, wie schweres Tragen, Springen, Kohabitationen, sexuell 
erregende Gedanken [,,. .. Wenn er (der Patient) Tiere sah, die sich mit- 
einander beschäftigten (koitieren) oder Frauenkleider‘!)]. 

Wir finden ferner im Talmud an mehreren Stellen Angaben über 
das Vorkommen von Harnröhrenfisteln [etwa infolge einer postgonor- 
rhöischen Harnröhrenstriktur (vgl. Jebamoth 76a)]. Auch eine Art 
plastischer Operation zum Verschließen der Fistel ist im Talmud be- 
schrieben (s. Jebamoth, l. c.). 

Im allgemeinen galt in der althebräischen Literatur der Tripper 
als eine der gefürchtetsten Plagen der Menschheit und wurde in dieser 
Beziehung dem Aussatz gleichgestellt. 

Der Tripper wurde auch als eine den Organismus sehr schwächende 
Krankheit betrachtet, ‚... denn nichts schwächt so wie dieses [Trip- 
per“?)]. 

Besonderes Interesse verdienen die hygienischen Vorschriften für 
den mit Tripper Behafteten. Die Bibel äußert sich darüber folgender- 
maßen: „Wenn ein Mann an seinem Gliede den Fluß (Zob = Tripper) 
hat, so ist sein Leib unrein. Durch folgenden Fluß (Tripper) wird er 
unrein: Es trieft aus seinem Gliede der Fluß, oder sein Glied ist verstopft 
durch den Fluß, so ist er unrein. Jedes Lager, auf dem der Flußleidende 
liegt, wird unrein, und jedes Gerät, auf dem er sitzt, wird unrein. Und 
jeder, der sein Lager berührt, wasche seine Kleider und bade sich in 
Wasser, und er bleibt bis zum Abend unrein. Und wer auf dem Gerät 
sitzt, auf dem der Flußleidende gesessen hat, wasche seine Kleider und 
bade sich in Wasser, und er bleibt bis zum Abend unrein. Und wer 
den Körper des Flußleidenden berührt, wasche seine Kleider und bade 
sich in Wasser und er bleibt bis zum Abend unrein ... Wenn aber der 


1) Siehe Nazir Kap. IX, Mischnah 4; Zabim II, 2; Tosefta Zabim II, 5 und 
Kidduschin 2b. 
2) Talmud Jeruschalmi, Kidduschin 61 a. 
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Flußleidende von seinem Flusse rein wird, so zähle er 7 Tage, nachdem 
er rein geworden, wasche seine Kleider und bade seinen Körper in 
lebendem Wasser, dann wird er rein.“ 

Nach einer anderen Stelle der Bibel mußten solche Kranke während 
der Wüstenwanderung ganz aus dem Lager entfernt werden (Num.5, 2). 
Auch der Talmud legt auf die Isolierung der Gonorrhoiker das aller- 
größte Gewicht. 

Anderwärts finden wir im Talmud einen besonderen Hinweis darauf, 
daß der vom Tripperkranken stammende Eiter, ‚ebenso sein Harn und 
Sperma unrein sind‘). 

Diese sehr strengen Vorschriften über die Vermeidung einer jeden 
Berührung mit dem Tripperkranken lassen vermuten, daß die Kon- 
tagiosität dieser Krankheit den alten Israeliten bekannt gewesen ist. 
Denn in allen auf die Gonorrhöe bezüglichen Gesetzen der Bibel und des 
Talmuds tritt das Prinzip der Isolierung dieser Kranken deutlich 
hervor?). 

Wir stehen also vor der erstaunlichen Tatsache, daß der Gedanke 
der Zwangsisolierung Geschlechtskranker, der in den modernen Kultur- 
ländern erst in der allerletzten Zeit durchzudringen beginnt (vgl. $ 2 der 
Verordnung der Reichsregierung vom 11. Dez. 1918, ferner das schwe- 
dische Gesetz sowie das dänische vom 30. März 1906, $ 5), bei den Juden 
des Altertums bereits radikal durchgeführt wurde. 

Mögen vielleicht noch andere — religiöse oder ästhetische — Ab- 
sichten diesen Geboten zugrunde gelegen haben — ihr hygienischer Wert 
hat die Jahrtausende überdauert. 


1) Es bleibe hier ferner nicht unerwähnt, daß die Talmudisten auch einen 
am Penis angebrachten Beutel (aus Leder oder Blech) zum Auffangen von Tripper- 
eiter kannten. Sie empfehlen aber den Gebrauch eines solchen Beutels nicht, 
da es dadurch leicht zur Erwärmung des Gliedes und infolge davon zur Erektion 
und Samenentleerung kommen kann. 

2) Bemerkenswert ist, daß die bis in die jüngste Zeit in den meisten modernen 
Staaten bestehenden Isolierungsgesetze sich nur auf die Prostituierte erstrecken 
und infolgedessen, wie Blaschko charakteristisch bemerkt, nur eine Art von Fleisch- 
beschau darstellen, die den Zweck hat, dem männlichen Klientel ein einwandfreies 
Frauenmaterial zu liefern. 


(Aus der Universitäts-Hautklinik Kiel, Dir.: Prof. Klingmüller.) 


Zur Klinik und Histologie des Xanthoms bzw. der 
anisotropen Verfettung der Haut, nebst Bemerkungen über 
das Speicherungsvermögen der sogenannten Xanthomzellen. 


Von 
Prof. O. Grütz, Kiel. 


Mit 4 Textabbildungen. 
(Eingegangen am 24. November 1925.) 


Die alte Frage nach dem Wesen der Xanthome beansprucht im Hin- 
blick auf die zahlreichen neueren Arbeiten über den Lipoidstoffwechsel 
und die anisotrope Verfettung erneutes Interesse. Wenn auch gegen- 
wärtig besonders die Beziehungen zwischen dem Gesamtstoffwechsel 
und der Entstehung von Xanthomen im Vordergrund des klinischen 
Interesses stehen, so ist doch auch die Morphologie und Histogenese 
der Xanthome noch nicht völlig erschöpft, wie zahlreiche diesbezügliche 
Arbeiten von pathologisch-anatomischer Seite lehren. Über das klinische 
Bild der umschriebenen und generalisierten Xanthome liegen in der der- 
matologischen Literatur zwar viele Beobachtungen vor, sie betreffen 
aber fast ausschließlich Formen, die sich entweder unter der Gestalt 
tumorartiger Gebilde oder als gelbe bis braun gefärbte flächenhafte In- 
filtrate und Einlagerungen in der Haut vom Typ der sogenannten 
„Xanthelasmen‘‘ darstellten. Über eine davon wesentlich abweichende, 
weder den Tumor- noch den Xanthelasmentyp repräsentierende Form 
des Xanthoms, die vielmehr klinisch den Eindruck eines melanotischen 
Prozesses machte, möchte ich nachfolgend berichten. 


Frau St., 72 Jahre alt, hat 7 normale und 2 Fehlgeburten durchgemacht, 
leidet seit 20 Jahren an Gelenkrheumatismus, fühlt sich im übrigen aber gesund 
und rüstig. Im Verlauf der letzten 12—15 Jahre entwickelte sich an den Ohr- 
läppchen auffallend symmetrisch eine ziemlich scharf abgegrenzte schwarzbraune 
bis schwarzbläuliche Verfärbung der Ohrläppchen, sowohl der Vorder- wie der 
Hinterfläche derselben. Die dunkle Verfärbung setzt sich vom Ohrläppchen nach 
vorn und oben auf die Haut vor dem Tragus in einem länglichen verschieden 
breiten Streifen von unscharfer Begrenzung fort. Auch die Hinterfläche des 
Ohres zeigt eine streifenförmige, unregelmäßig breite, über den großen Ohrknorpel 
nach oben verlaufende dunkelbraune Färbung der Haut von genau demselben 
Charakter wie an den Ohrläppchen. An der gegenüberlicgenden Haut des Hinter- 
kopfes über dem Processus mastoideus, nur durch die normale hintere Ansatz- 
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furche der Ohrmuschel getrennt, sehen wir einen schmäleren kleineren eben- 
solchen Streifen, der wie ein Abklatsch des Pigmentstreifens auf der Hinterfläche 
der Ohrmuschel wirkt: Wenn man die Ohrmuschel an den Kopf andrückt, so 
bedecken sich die melanotischen Hautstreifen ziemlich genau. Merkwürdigerweise 
finden sich an den korrespondierenden Stellen des rechten Ohres genau gleich- 
artige Verfärbungen der Haut von annähernd gleicher Form, nur etwas geringerer 
Ausdehnung. Die beschriebenen melanotischen Hautpartien lassen bei der Pal- 
pation keine stärkere Infiltration des Gewebes erkennen, insbesondere die Ohr- 
läppchen fühlen sich ganz weich, wie normal, an. Die Epidermis zeigt keine 
stärkere Atrophie, als sie der im ganzen sehr welken Greisenhaut der Patientin 
sonst eigen ist. Die Haut der Wangen und übrigen Gesichtspartien ist im übrigen 
normal, nur die Lider beider Augen weisen bogenförmige Xanthelasmenstreifen 
auf, die in schmalem Saum quer über die Augenlider verlaufen. Außerhalb der- 
selben, zum Teil auch innerhalb des Bereiches der gelben Xanthelasmaherde, 
sind hell- bis dunkelbraune verwachsene, unscharf begrenzte Pigmentierungen 
zu sehen, die der ganzen Gegend um die Augenhöhlen herum ein schmutziges 
Aussehen verleihen. Die Haut des übrigen Körpers ist völlig normal. Innere 
Organe anscheinend o. B. Da die pigmentierten Herde am Ohr anfangs ätiologisch 
ganz unklar erschienen, jedenfalls in keiner Weise die Vermutung erweckten, 
daß es sich um Xanthom handeln könnte, wurde eine Untersuchung des Blutes 
auf seinen Cholesteringehalt nicht gleich vorgenommen. Später nach Erhebung 
des histologischen Befundes war die Patientin leider dem Bereich der Klinik ent- 
zogen und bis dato nicht wieder erreichbar, da sie in weiter Entfernung von 
Kiel lebt. 


Histologische Untersuchung: Zwei verschiedene Hautstücken wurden 
untersucht. Erstens eine Keilexcision aus dem melanotischen Ohrläpp- 
chen, zweite Excision aus dem Pigmentstreifen der Kopfhaut hinter der 
Ohrmuschel. Der Befund war in beiden Stücken im wesentlichen iden- 
tisch und wird deswegen zusammengefaßt wiedergegeben. — Unter 
einer verstrichenen und stellenweise stark verdünnten Epidermis, an 
der eine ausgedehnte ‚alteration cavitaire‘‘ der Retezellen und ein er- 
hebliches intra- und extracelluläres Ödem der Keimschicht auffällt, 
sehen wir ein ödematös aufgelockertes und sehr zellreiches Cutis- und 
Subcutis-Bindegewebe, in welchem zahlreiche sehr auffallende Zellen 
verschiedenster Größe und Form eingelagert sind, die sich besonders in 
den oberen und mittleren Schichten der Cutis vielfach durch einen sehr 
starken Gehalt an hell- bis dunkelbraunem Pigment auszeichnen. Der 
Pigmentgehalt ist häufig so groß, daß er den Zellkern überlagert, den 
größten Teil des Zellinnern ausfüllt und der Zelle ein klumpig massiges 
schwarzbraunes Aussehen verleiht. Dazwischen liegen einzeln oder in 
Nestern vereinigt sehr große runde, ovale oder polygonale Zellen mit 
einem feinwabigen Protoplasma und meist mehreren unregelmäßig im 
Zellraum verteilten oder auch kranzartig angeordneten Kernen, die bei 
Hämatoxylinfärbung bald hell und blasig, bald dunkler und chromatin- 
reicher erscheinen. Es kommen auch häufig Zellen von ausgesprochenem 
Riesenzellcharakter vor, deren Protoplasma im Zentrum sich dunkler 
färbt als in der Peripherie, wie sie von Arzt!) u.a. genauer beschrieben 
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worden sind. Das Aussehen dieser Zellen ist durch die bunte Verteilung 
und die bald zentrale, bald exzentrische Anordnung der Kerne, sowie 
durch die Beschaffenheit ihres bald heller bald dunkler gefärbten, meist 
feinwabigen Protoplasmas ein sehr mannigfaltiges, wozu auch der ver- 
schiedene Pigmentgehalt der Zellen viel beiträgt; manche der Schaum- 
zellen sind fast frei von Pigment, manche enthalten reichlich gelbe Pig- 
mentkörner, andere sind überreichlich mit klumpigen Pigmentschollen 
beladen. Der Pigmentgehalt ist in den oberen und mittleren Lagen der 
Cutis am stärksten, nimmt nach der Subcutis hin schnell ab, sodaß die 
Schaumzellen, die auch die Subcutis in lockerer Verteilung erfüllen, dort 
im allgemeinen pigmentfrei sind. Es sei bemerkt, daß der Pigmentgehalt 
der Epidermis ein äußerst geringer, auch die Keimschicht so gut wie pig- 
mentfrei ist. Das Pigment liegt also ausschließlich in der Cutis, wo es 
hauptsächlich intracellulär in Schaumzellen und Histiocyten, aber auch 
reichlich in den intercellulären und interfibrillären Lymphräumen ein- 
gelagert ist. 

An dem sehr großen Gefäßreichtum des Gewebes sind deutliche Ge- 
fäßwandveränderungen bemerkbar. Sehr viele kleinere Gefäße und Ca- 
pillaren zeigen eine deutliche Hyperplasie der Intimazellen, deren Kerne 
oft sehr stark vergrößert sind, und die mit dicker Wölbung in das Lumen 
hineinragen. An einzelnen Gefäßen finden sich auch deutliche Media- 
verdickungen. Außerordentlich häufig ist eine augenfällige Vermehrung 
der adventitiellen Zellelemente zu beobachten, die auch oft mit mehr 
oder minder zahlreichen Lymphocyten untermischt bzw. von ihnen 
umlagert sind. Plasma- und Mastzellen fehlen fast völlig. Die elastischen 
Fasern sind im Bereich der Schaumzelleninfiltrate rarefiziert und schlecht 
färbbar, stellenweise auch ganz fehlend; in der übrigen Umgebung sind 
sie gut erhalten. Die Elastica der Gefäße, an denen entzündliche Ge- 
füßwandveränderungen erkennbar sind, weist häufig Auffaserungen des 
Ringes auf. 

Die interessantesten Veränderungen werden durch die Untersuchung 
auf Fettsubstanzen und ihre genauere Analyse aufgedeckt. Bei Färbung 
mit Sudan nehmen alle Schaumzellen eine intensiv gelbrote bzw. rot 
bis dunkelbraune Farbe an, die mit zunehmendem Pigmentgehalt der 
Zellen sich entsprechend dunkler tönt. In vielen Zellen sieht man grob- 
scholliges schwarzbraunes Pigment innerhalb des sudanophilen Zell- 
inhaltes liegen. Feinste braune Pigment- und gelbrote Fettgranula 
finden sich, wie innerhalb, so auch außerhalb der Schaumzellen in den 
Saftspalten in reichlichem Maße nebeneinander. Die Schaumzellen be- 
herbergen also Fett- und Pigmentsubstanzen gleichzeitig nebeneinander. 
Die Färbung mit Nilblausuljat, die anfangs für die histochemische Diffe- 
renzierung der Fettsubstanzen eine wichtige Rolle zu spielen berufen 
schien, aber nach den Untersuchungen von Böminghaus?) an praktischem 
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Wert erheblich eingebüßt hat, ergab in unseren Fällen neben der nor- 
malen Rotfärbung der Zellen des subeutanen Fettgewebes die verschie- 
densten Übergangstöne bei Fettzellen von rot oder violett zu blau. Die 
Xanthomzellen färbten sich meist bläulich, oft mit leicht violettem Ein- 
schlag, im ganzen also ziemlich indifferent, jedenfalls nirgends intensiv 
blau. Dunklere trübblaue Tönungen mancher Zellen dürften durch das 
gleichzeitig in ihnen vorhandene Pigment hervorgerufen sein; rein oder 
überwiegend pigmenthaltige Zellen bleiben hell bis dunkelbraun ent- 
sprechend der nativen Farbe der Pigmente. Die Übergänge der Farb- 
töne von hellrot über rot, rotviolett, violett bis blau bei Zellen des sub- 
cutanen Fettgewebes könnten dazu verleiten, eine Dekonstitution des 
Neutralfettes im Sinne des Freiwerdens von Ölsäuren zu diskutieren, 
was wir uns jedoch im Hinblick auf den durch die Böminghausschen 
Untersuchungen stark eingeschränkten Wert der Nilblaufärbung aus- 
drücklich versagen müssen. 

Die Untersuchung mit dem Polarisationsmikroskop ergab in den 
Schaumzellen und im Zwischengewebe das Vorhandensein einer Un- 
menge von anisotropen Substanzen, die teils in amorphen Massen, teils 
in Nadelform innerhalb und außerhalb der Zellen lagen, nach Erwärmen 
der Schnitte verschwanden und beim Erkalten als charakteristische 
Kristalle wieder in Erscheinung traten, nämlich als kreisförmige Ge- 
bilde, die in der Mitte durch ein dunkles senkrechtes Kreuz in 4 leuchtende 
Quadranten geteilt erschienen; danach handelte es sich also um Chole- 
sterinester. 

Für den Nachweis von Cholesterin in Gewebsschnitten ist neuerdings 
von A. Schultz? +) (Kiel) eine ausgezeichnete Reaktion angegeben wor- 
den, die auf einer Anwendung der Liebermann-Burchardtschen Chole- 
sterinprobe beruht und in ähnlicher Form (allerdings nicht an Schnitten) 
auch schon von Lifschütz angewandt worden zu sein scheint. Die Reak- 
tion wird in der Weise ausgeführt, daß auf einen aus Wasser auf den Ob- 
jektträger ausgebreiteten und mit Fließpapier gut abgetrockneten Ge- 
frierschnitt (am besten von Formalin-fixiertem und in Gelatine einge- 
bettetem Material) einige Tropfen eines Gemisches von Eisessig und kon- 
zentrierter Schwefelsäure zu gleichen Teilen aufgetropft werden. Dar- 
auf färben sich nach wenigen Sekunden alle cholesterinesterhaltigenLipoide 
blaugrün (siehe Abb. 1); die Farben, die nach einiger Zeit noch intensiver 
werden, halten sich einige Stunden lang, um dann allmählich abzublassen. 
Das Cholesterin ist bei dieser Reaktion bis in die kleinsten Partikelchen 
ausgezeichnet erkennbar, und das Gewebe bleibt besser erhalten als bei 
der @olodetzschen Reaktion, die sie an Feinheit der Darstellung des Chole- 
sterins entschieden übertrifft. Das Interessanteste an der Schultzschen 
Reaktion ist die Tatsache, daß sie erst eintritt, wenn die Schnitte längere 
Zeit (Tage bis Wochen je nach der Lichtintensität der Jahreszeit) inten- 
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siver Belichtung ausgesetzt waren. Nach einer Mitteilung von Windaus 
an Schuliz bewirken offenbar die durch Oxydation unter der Licht- 
wirkung sich bildenden Oxycholesterine die Farbreaktion auf Schwefel- 
säure-Eisessig. Schultz hat neuerdings gefunden, daß derselbe Effekt 
wie nach intensiver natürlicher Belichtung, die übrigens interessanterweise 
durch 1—2stündige Belichtung mit der künstlichen Höhensonne er- 
setzt werden kann, sich durch Beizung der Schnitte mit Metallsalzen, 
am besten mit 2!/, proz. Lösung von violettem Eisenalaun, in sehr viel 
kürzerer Zeit erzielen läßt. Nach 2—3tägiger Einwirkung dieser Eisen- 





Abb. 1. Cholesterin-Reaktion nach A. Srhultz. 
(Zeiss, Obj. AA, Okul. +.) 


alaunlösung bei 37° auf formalinfixierte Gefrierschnitte erhält man eine 
ausgezeichnete Reaktion mit Eisessig-Schwefelsäure. Schultz!) stellte in 
Versuchen an chemisch reinen Substanzen fest, daß die Reaktion mit un- 
gebundenem Cholesterin rein blaue, mit Cholesterin-Oleat etwas trübere 
blaugrüne Farbtöne ergab. Gar keine Reaktion erhielt der Autor bei 
Gemischen von Cholesterin oder -Estern mit Neutralfett. Ausgezeichnete 
Reaktion mit schönsten Farbtönen ergaben dagegen Mischungen mit 
Lecitin, insbesondere Mischungen von ungebundenem Cholesterin und 
Cholesterin-Oleat mit Lecitin. Dieses für sich allein ergab keine Re- 
aktion. Die schöne Reaktion von Schultz, die experimentell gut be- 
gründet erscheint, verdient unbedingt Einführung in die Dermatohisto- 
logie. 
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Die Färbung auf Fettsäuren nach Fischler und Benda ergab in man- 
chen Xanthomzellen einen positiven Ausfall, der jedoch nicht durch die 
Anwesenheit von Fettsäuren, sondern anscheinend durch das Eisenpigment 
hervorgerufen war, denn nach Entfernung des Eisens mit Oxalsäure fielen 
die Reaktionen negativ aus. Lipoidsubstanzen im engeren Sinne, wie sie 
durch die Lorrain-Smith-Dietrichsche Reaktion nachgewiesen werden, 
konnten wir ebenfalls nicht feststellen. — Das Neutralfett und manche 
der ausschließlich mit Pigment erfüllten Zellen der Cutis zeigten keine 
doppelbrechenden Substanzen. In den zahlreichen Xanthomzellen da- 
gegen, die nicht so reichlich pigmenthaltig waren, lagen doppelbrechende 
Substanzen und Pigment nebeneinander. 

Zur weiteren Analysierung der Fettsubstanzen wurden die in For- 
malin fixierten und in Gelatine eingebetteten Gefrierschnitte für meh- 
rere Stunden in Alkohol abs., Äther, Äther + Alkohol äa, reines Benzin 
(Petroleumäther) und in Chloroform übertragen. Diese verschiedenen 
Fettlösungsmittel ließen wir 2 bis 6 Stunden in der Wärme (bei 
50—60 Grad im Wasserbad) und mindestens noch weitere 24 Stun- 
den bei Zimmertemperatur auf die Schnitte einwirken; nach dieser Be- 
handlung wurde wieder mit Sudan und Nilblau gefärbt, um zu prüfen, 
ob noch irgendwelche Fettstoffe ungelöst geblieben waren. Das Ergeb- 
nis war sehr überraschend (siehe Abb. 2), denn die Xanthomzellen hatten 
ihre Sudanfärbbarkeit nicht völlig eingebüßt, sondern waren zum großen 
Teil noch sehr gut, wenn auch erheblich schwächer wie vor der Ent- 
fettung sudanophil gefärbt, manche Zellen hatten allerdings die Sudan- 
färbbarkeit auch ganz eingebüßt. Da keine Spur von Neutralfetten 
mehr übrig war, konnte an der Vollständigkeit der Entfettung kein 
Zweifel bestehen. Das Resultat war für alle angewandten Fettlösungs- 
mittel, von geringen Intensitätsunterschieden abgesehen, ungefähr das 
gleiche, d. h. bei allen blieb eine geringe Sudanophilie zurück. Die Doppel- 
brechung war in sämtlichen der Entfettung unterworfenen Präparaten 
verschwunden. Aus der nach der Entfettung erhalten gebliebenen 
Sudanophilie ist zu schließen, daß außer den Alkohol-, Äther- usw. lös- 
lichen Lipoidsubstanzen im weiteren Sinne noch andere mit den üblichen 
Mitteln unlösliche Fettstoffe in den Xanthomzellen vorhanden waren. 
Übrigens konnten wir nach Entfernung des Eisenpigmentes und nach 
ausgiebiger in beschriebener Weise vorgenommener Entfettung auch mit 
Nilblau in manchen Xanthomzellen noch intensiv blau gefärbte Granula 
nachweisen. Diese ‚‚Restfettstoffe‘‘ sind wahrscheinlich dem Lutein ver- 
wandte Lipochrome. Um die gewöhnlichen im menschlichen Neutral- 
fett sowohl wie in den Xanthomen vorkommenden Lipochrome, nämlich 
das Xanthophyll und Carotin, kann es sich allerdings nicht handeln, da 
das erstere in Alkohol, das letztere in Petroleumäther sehr gut löslich ist, 
also bei den von uns vorgenommenen verschiedenen Entfettungsproze- 
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duren beide unbedingt hätten verschwinden müssen. Es erscheint viel- 
mehr möglich, daß es sich hier um einen anderen noch nicht näher er- 
forschten lipoidartigen Stoff handelt, ähnlich wie ihn kürzlich Klinge 
und Wacker) nach experimenteller Cholesterinfütterung bei Mäusen 
nachgewiesen haben, bei denen sie in den Zellen des retikuloendothe- 
lialen Apparates und in den Bindegewebszellen der Haut ein alkohol- 
unlösliches Pigment feststellten, das mit Sudan sich rot und mit Nilblau 
dunkelblau färbte. Unser unlöslicher Fettkörper teilt mit demselben 





Abb. 2. Nach 24stündiger Entfettung mit Alkohol. absol. (teilweise 
unter Erwärmen auf 60°), nachgefärbt mit Sudan III und Hämatoxylin. 
(Zeiss, Obj. AA, Okul 4.) 


auch die Affinität zu basischen Farbstoffen (Neutralrot, Methylenblau). 
Klinge und Wacker weisen auf die weitgehende histochemische Überein- 
stimmung des fraglichen Fettkörpers mit dem menschlichen Lipofuscin 
hin, dem wahrscheinlich auch unsere unlösliche Fettsubstanz nahestehen 
mag, falls sie nicht ganz mit demselben identisch ist. Nach diesem und 
unserem Befunde muß an die Möglichkeit gedacht werden, daß bei Chole- 
sterindiathese wahrscheinlich sehr verschiedene Fettkörper entstehen, 
die noch weiterer Differenzierung bedürfen. Es gibt (nach Schmorl, 
Pathol.-anat. Unters.-Meth.) für Lipochrome eine charakteristische 
Farbreaktion, nämlich Blaufärbung nach Zusatz von Schwefelsäure. 
Wir vermißten dieses Phänomen zwar, wenn gewöhnliche konzentrierte 
Schwefelsäure zu den Schnitten hinzugetan wurde, jedoch trat es bei 
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Anstellung der Golodetzschen Reaktion insofern vorübergehend in Er- 
scheinung, als unmittelbar nach Auftropfung des @olodetzschen Reagens 
auf Gefrierschnitte in den ersten Sekunden eine lebhafte Blaugrün- 
färbung eintrat, während die charakteristische Schwarzbraunfärbung 
der positiven @olodetzschen Cholesterinreaktion erst nach Verschwinden 
der flüchtigen Blaufärbung sich einstellte. Möglicherweise ist diese 
vorübergehende Blaufärbung, worauf mich Herr Priv.-Doz. Dr. Schultz- 
Kiel aufmerksam zu machen die Liebenswürdigkeit hatte, auf den 
Gehalt an Lipochromen zurückzuführen. 





Abb. 3. Turnbull-Eisenreaktion (modif. nach Hueck) und 
Nachfärbung mit Sudan III und Hämatoxylin. 
(Zeiss, Obj. DD, Okul. 2.) 


Sehr wichtig war es, die Natur der in den Schnitten sehr reichlich 
vorhandenen Pigmente, die in dieser Menge in den Xanthomen der der- 
matologischen Literatur noch nie beobachtet sind, näher zu klären. 
Nach den ungeheuren Mengen, in denen das Pigment die Cutis in ganzer 
Breite füllt, ergab sich ohne weiteres die Vermutung, daß hier kein Mela- 
nin, sondern ein Pigment anderer Provenienz vorliegen müsse. Die stark 
positive Eisenreaktion erwies das Pigment als Hämosiderin. Durch Be- 
handlung mit H,O, wurde es nicht gebleicht, es schwärzte sich auch 
nicht mit Silbernitrat. Die Eisenreaktion mit nachfolgender Fettfärbung 
ergab sehr instruktive Bilder (siehe Abb. 3), die zeigen, daß das Eisen- 
pigment und die Fettsubstanzen in den Zellen, aber auch im Zwischen- 
gewebe, in enger Mischung nebeneinander liegen. Entfernt man das 
Eisenpigment mit Oxalsäure, so bleiben nur Fettsubstanzen übrig, aber 
keine andern, etwa als Melanin anzusprechenden, Pigmente. Die Dopa- 
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Reaktion, dieebenfalls angestellt wurde, um zu sehen, wie weit eine normale 
Produktion von Hautpigment vorlag, ergab ein völlig negatives Resultat. 

Zweifellos kommt dem massenhaften Vorkommen des Pigmentes in 
unserem Falle eine besondere Bedeutung zu, jedenfalls kann es wohl kaum 
alseinerein akzidentelle Erscheinung, verursacht durch Hämorrhagien, er- 
klärt werden, da nur gelegentlich spärliche Erythocyten außerhalb der Ge- 
fäße angetroffen wurden. Dagegen läßt sich vielfach beobachten, daß das 
Pigment ebenso wie die Fettsubstanzen anscheinend von den Endothelien 





Abb. 4a. Hämatoxylin-Eosin-Färbung zeigt dieselben Speicherungsverhältnisse des braunen 
Pigmentes in der Umgebung der Gefäßwände wie Abb. 4b, Sudan III — Hämatoxylin-Färbung, 
die Aufnahme der Fettsubstanzen von den Gefäßen her veranschaulicht. 

(Zeiss, Obj. D., Okul. +.) 


der Gefäße her aufgenommen und in den Zellen der Adventitia zunächst 
gespeichert wird, um dann ebenso wie das Fett in reichlichen Mengen in 
den Xanthomzellen aufzutreten. Man sieht um Capillaren und kleine 
Gefäße, deren Intimazellen häufig deutlich hyperplastisch sind, in den 
Zellen der Adventitia das Pigment sich speichern, das gelegentlich auch 
in den Zwischenzellräumen in Gestalt feinster Körnchen nachweisbar 
ist. Diese Bilder legen die Deutung nahe, daß hier von den Gefäßwänden 
her Pigment in ähnlicher Weise durchtritt wie es mit den Fettsubstanzen 
der Fall sein mag, bei denen man dieselben Durchtritts- und Speicherungs- 
verhältnisse nachweisen kann (siehe Abb. 4b, welche dieselben Lagerungs- 
verhältnisse für das anisotrope Fett zeigt, wie 4a für das Pigment). Das 
Vorkommen eisenhaltiger Pigmente ist bei dem Xanthom mit blastoma- 
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töser Grundlage bereits früher von Spieß?), Gast und Zurhelle!P), Kirch‘ `), 
bei den echten Xanthomen bzw. xanthomatösen Granulomen z. B. von 
Arzt und Siemens als Folge von Hämarrhagien festgestellt worden. In 
unserem Falle stehen Massenhaftigkeit des Pigments und Geringfügig- 
keit bzw. das völlige Fehlen von Blutaustritten in einem derartigen 
Mißverhältnis, daß, besonders auch im Hinblick auf die Art der Pigment- 
speicherung, die Frage aufgeworfen werden muß, ob nicht ein erhöhter 
Gehalt an Blutzerfallsprodukten im Serum vorgelegen habe und daher, 
in gleicher Weise wie die Cholesterinspeicherung durch Hypercholesterin- 
ämie, auch die Pigmentspeicherung zustande gekommen sei. Da wir leider 
keine diesbezüglichen Blutuntersuchungen vornehmen konnten, müssen 
wir freilich den Beweis für diese Annahme schuldig bleiben. 

Angesichts der völlig äquivalenten Speicherung sowohl von Pigment 
wie von Fettsubstanzen in Zellen des genau gleichen Typs fällt es schwer, 
an ein spezifisches Speicherungsvermögen von Zellen lediglich für Chole- 
sterine zu glauben, wie es von Siemens!) zur Erklärung des Zustande- 
kommens der Xanthome angenommen wird, um die Speicherung in 
solchen Fällen zu erklären, wo keine Hypercholesterinämie nachgewiesen 
wird, die nach Kirch und Schmidt!!!) gewissermaßen eine conditio sine 
qua non der Xanthombildung darstellt. Da wir ferner wissen, daß die 
Zellen, die Cholesterine und Pigmente speichern, dieselben sind, die sich 
auch bei der Vitalfärbung mit Farbstoffen beladen, so liegt die Wahr- 
scheinlichkeit viel näher, daß es Zellen, die nur bestimmte Stoffe etwa im 
Sinne einer ‚„Cholesterophilie‘‘, speichern, gar nicht gibt, sondern daß die 
bekannten mesenchymalen bzw. retikuloendothelialen Zellen, die über- 
haupt Speicherungsvermögen besitzen, wohl gleichzeitig alle Körper zu 
speichern vermögen, die ihnen unter bestimmten Bedingungen, z. B. bei 
periodischen Cholesterinämien usw., angeboten werden. 

Es bliebe noch übrig, sich eine Vorstellung darüber zu bilden, wes- 
halb unsere eigenartige Form von Xanthom (die man fast ein ‚Sidero- 
Xanthom“ nennen könnte), sich in so merkwürdig symmetrischer An- 
ordnung an den Öhrläppchen und Ohrmuscheln lokalisiert hat. Hier 
geben die von uns nachgewiesenen zahlreichen Gefäßveränderungen 
die Möglichkeit, an äußere Schädigungen, insbesondere Frostschäden, 
bei denen ja Gefäßveränderungen eine gewöhnliche Erscheinung sind, als 
auslösende Ursache für den erhöhten Durchtritt der gespeicherten 
Substanzen in das Gewebe zu denken. 


Zusammenfassung. 

l. Ein eigenartiger Fall von symmetrischer scharf umschriebener 
melanotischer Verfärbung der Ohrläppchen und ihrer näheren Umgebung 
wird histologisch als ein massenhaft Eisenpigment führendes echtes Xan- 
thom erwiesen. 
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2. Die Speicherung von Pigment und Cholesterinsubstanzen erfolgt 
morphologisch in völlig gleichartiger Weise in den gleichen mesenchy- 
malen Zelltypen. 

3. Der Begriff einer ‚‚Cholesterophilie“ (Siemens) wird abgelehnt. 

4. Die histochemische Analyse der anisotropen Fettsubstanzen ergab 
das Vorhandensein eines mit den üblichen Fettlösungsmitteln nicht auf- 
lösbaren Fettkörpers, der möglicherweise dem Lipofuscin verwandt ist. 

5. Eine neue Cholesterinreaktion nach Schuliz, die das Cholesterin in 
den Schnitten auszeichnet zur Darstellung bringt, wird zur Einführung 
in die Dermato-Histologie empfohlen. 
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(Aus dem Mikrobiologischen Institut des Volksbildungskommissariats und aus 
dem Laboratorium des Reichs-Anilintrustes für Prüfung chemotherapeutischer 
Präparate. — Direktor: Prof. I. L. Kritschewsky.) 


Über die Möglichkeit einer Sterilisation der Spirochätosen 
‚durch Wismutpräparate. 


Von 


Prof. Dr. I. L. Kritschewsky. 
(Eingegangen am 5. Dezember 1925.) 


Die sich immer mehr verbreitende Anwendung der Wismutpräparate 
in der Therapie der Syphilis, ebenso wie die Versuche von Kolle!), Wismut- 
präparate bei der Prophylaxe der Syphilis anzuwenden, haben mich 
veranlaßt, die sowohl für die Prophylaxe der Lues als auch für ihre 
Therapie wichtigste Frage zu untersuchen: ob es möglich sei, einen mit 
Spirochäten infizierten Organismus durch Wismutverbindungen zu steri- 
lisieren. 

In einer früheren Arbeit wurde von mir bereits erwähnt?), daß die 
Untersuchung der sterilisierenden Wirkung dieser oder jener Verbindung 
bei Syphilis behindert wird durch die Unvollkommenheit der jetzigen 
Methoden, die es nicht gestatten, mit Sicherheit darüber zu urteilen, 
ob ein Organismus tatsächlich sterilisiert sei und ob seine Organe, trotz 
der Abwesenheit klinischer Krankheitssymptome, nicht doch noch Spir. 
pallidae enthalten. 

Aus diesem Grund habe ich die sterilisierende Wirkung des Wismut 
auf die Spir. duttoni untersucht, wie ich dies schon früher bei der Unter- 
suchung des Stovarsolans?) getan habe. Wir besitzen nämlich eine sehr 
vollkommene Methode, um bei einer Infektion mit Spir. duttoni die 
sterilisierende Wirkung eines Präparates zu kontrollieren, d. i. die 
Methode von Buschke und Kroo, modifiziert von Kritschewsky und Lasst). 

Es muß hierbei selbstverständlich in Betracht gezogen werden, 
daß das Resultat von Untersuchungen mit Recurrensspirochäten nicht 
ohne weiteres auf solche mit Spir. pallida übertragen werden darf. Man 
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1) Kritschewsky und Lass, Arch. f. Schiffs- u. Tropenhvg. 29. 1925 und 
Zeitschr. f. Mikrobiologie, Pathol. u. Infektionskrankh. 1924. (Russisch.) 
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sollte jedoch nicht vergessen, daß diese Erwägungen in vollem Maße 
auch in bezug auf das Salvarsan gelten, dessen therapeutische Wirkungs- 
kraft Ehrlich und Hata (Chemotherapie der Spirillosen. 1910) an experi- 
menteller Recurrens untersucht haben. Jene Untersuchungen der Sal- 
varsanwirkung, welche die genannten Autoren an syphilitischem Ver- 
suchsmaterial ausgeführt haben, können vom Standpunkt der Kontroll- 
methoden, die heutzutage für die Prüfung der sterilisierenden Wirkungs- 
kraft verschiedener Arzneimittel angewandt werden, keineswegs als 
überzeugend betrachtet werden. 

Die bereits veröffentlichten Untersuchungen der Wismutverbin- 
dungen auf Recurrensspirochäten [Giemsa!)] und. auf Spir. gallinarum 
[Sauton und Robert?), Pomaret und Didry?), Levaditit)] haben keine 
oder nur eine höchst unkomplette therapeutische Wirkung derselben 
ergeben. Dabei muß erwähnt werden, daß es den genannten Autoren 
auf den klinischen Effekt ankam, der eben durch therapeutische 
Dosen nicht erreicht werden konnte. 

Trotz dieses negativen Resultats hielt ich es für notwendig, die 
sterilisierende Wirkungskraft der Wismutmoleküle an und für sich zu 
untersuchen, um ein für allemal festzustellen, ob das Wismut bei zu- 
künftigen Versuchen, spirochätozide Stoffe zu erzeugen, überhaupt 
Erfolg versprach. 

Zu diesem Zweck wurden 1. in einer Versuchsreihe Dosen eines 
Wismutpräparates angewendet, die sich in der Höhe der Dosis toxica 
bewegten; 2. wurde versucht, wie sich solche maximale Wismut- 
dosen für Prophylaxe (Tab. 1) und Frühbehandlung (Tab. 2) ge- 
brauchen lassen; 3. wurde die genaueste Kontrollmethode (von Buschke 
und Äroö) angewendet, um die eingetretene Sterilisation zu konstatieren. 

Ich bediente mich bei meinen Versuchen einer höchst dispersen, 10 proz. 
Suspension einer komplexen Verbindung des Wismut mit Ac. tartaricum in reinem 
Olivenöl (,„‚Bismoverol“ des Reichs-Anilintrustes); 1 cem dieser Suspension enthält 


0,05 g reines Wismut. Die Versuchsmäuse erhielten subeutan 1 und 2 cem des 
Präparats. 

Bei prophylaktischen Versuchen wurde das „Bismoverol‘ 20—26!/, St. 
vor der Infektion injiziert; bei Frühbehandlung 3 St. nach derselben. 

Die Mäuse wurden infiziert, indem ihnen subeutan 1 Tropfen spirochäten- 
haltigen Blutes (mit vielen Spirochäten) injiziert wurde. Das Blut der infizierten 
Tiere wurde täglich mikroskopisch auf Spirochäten untersucht; nach Verlauf 
der aus den Tabellen ersichtlichen Zeiträume wurden die Mäuse getötet, ihr 
Gehirn emulgiert und in die Bauchhöhle einer normalen Maus injiziert’). 


1) Giemsa, Münch. med. Wochenschr. 1922. 

*) Sauton et Robert, Ann. de Yinst. Pasteur 1916. 

3) Pomaret et Didry, zitiert nach Leraditi, Le Bismuth dans le traitement 
de Syphilis 1924. 

1) Levaditi, Le Bismuth dans le traitement de syphilis 1924. 

°) Das Nähere bezüglich dieser Methode s. Arttschewsky und Lass, 1. c. 










































































150 I. L. Kritschewsky: 
Tabelle 1. Die Prophylaxe einer experimentellen Infektion der Mäuse mit Spir. dultoni 
durch „Bismoverol‘“. 
Wells | | 5 u Tea nn 
o F 5 Zeitintervall | F nn vn 
= || 3/2 | zwischen Nachwei ESG. Nachwei a 
z Š EE der Einführung | paa pe ® ii- ; Fr Eo 
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= = 2 Infektion | EET ! mie. 
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3 IA | fm m 
a E 5 = w u ~ am 
ı 61 ıl »ose |17 12. 20.12. ,.m Be Keine Spiroch. © Infektion 
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3 15| 2 2]. x ' 19.12. 2 s ll  Befd. d. Spiroch. — 
4 i 18| 1 22: = 5.1. $ a T Keine Spiroch. Infektion 
5/15] 2 DI: ni 5.1. i : TA 2 ` 
6117] 2 22 „ 5.1. 2 n 7 M a 
7162| 2. 5.1.1. : o u i - 
012: 22e. Dee i e ; : 
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19'14| 2 |23St.30Min. | 21.3. 23.3.— ı Ca er 
2016| 2 |23, 30 . | 21.3. 23. 3. — op 12 l f 
2114) 2/23. 30 . 121.3. e B a : - 
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2515| 2123, 30 . | 21.3. a 12 | A j 
| 
26 |12| 2 ;23 „ 30 21.3. Keine Spirochäten 12 5 z 
37114 2 |24, 30 . | 21.3. 23.3. — + pE i - 
1612 24. 50 21.3. De 11 | £ : : 
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worden ist. 
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1) „Gehirnmaus‘“‘ — eine Maus, welcher das emulgierte Gehirn einer geheilten Maus eingeführ 
(Siehe Kritschewsky u. Lass, 1. c.) 


Üb. die Möglichkeit ein. Sterilisation der Spirochätosen durch Wismutpräparate. 151 


Tabelle 1 (Fortsetzung). 
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Es ergab sich nun, wie aus den Tab. 1 und 2 ersichtlich, daß unter 
diesen Bedingungen das Wismutmolekül an sich fähig ist, einen mit Spir. 
duttoni infizierten Organismus zu sterilisieren. 

Bei prophylaktischer Anwendung hat das Präparat in der Dos. von 
2 ccm in 71% unserer Versuche eine Sterilisation erzielt, in der Dos. 
von l ccm in 42,8%. Doch muß darauf hingewiesen werden, daß das 
‚„Bismoverol‘, wenn es 20—22!/, Std. vor der Infektion eingeführt wird, 
nicht immer imstande ist, die Infektion zu verhüten; dadurch aber, daß 
das Mittel auch weiterhin aus dem Subcutangewebe resorbiert wird, 
kommt es zu einer Vernichtung der bereits angegangenen Infektion. 
(Tab. 1, Nr. 1,3, 4, 6, 17,19, 20, 21, 24, 25, 31, 32, 33, 36 und 37; Tab. 2, 
Nr. 2 und 16.) 

Durch eine Frühbehandlung kann nur in 31,2%, eine Sterilisation 
erreicht werden. 

Die erhaltenen Resultate gestatten die Annahme, daß Versuche, sp- 
rochätocide Wismutverbindungen zu erzeugen, Erfolg haben können. 

Welchen praktischen Wert haben die angeführten Tatsachen? Von 
den Mäusen, welche 1 ccm ‚Bismoverol‘ erhielten, sind 48,7%, gestorben, 


1) „Gehirnmaus‘‘ — eine Maus, welcher das emulgierte Gehirn einer geheilten 
Maus eingeführt worden ist. (Siehe Kritschewsky u. Lass, l. c.) 
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Tabelle 2. Frühbehandlung einer experimentellen Infektion der Mäuse 
mü Spir. duttoni durch ..Bismoverol. 
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ehe der Versuch beendet war; von den 64 Mäusen, welche 2 cem er- 
hielten, sind 59,3%?) gestorben. Aus diesen Zahlen kann man schließen, 
daß die bisher erzeugten Wismutverbindungen praktisch als spirochätozide 
Mittel nicht in Betracht kommen, weil es sogar bei Anwendung toxischer 
Dosen dieser Präparate nicht gelingt, in einem ebenso hohen Prozent 
der Fälle eine Sterilisation zu erreichen, wie das mit organischen Arsen- 
verbindungen auch in weit geringeren Dosen, als es die Dos. maxima 
tolerata ist und unter viel schwereren Versuchsbedingungen möglich 
ist. Zwar besitzt auch das Salvarsan nicht in allen Fällen eine sterili- 





1) „Gehirnmaus’ — - eine Maus, welcher das emulpierte Gehirn einer be- 
handelten Maus eingeführt worden ist. (Niehe Aritschewsky und Lass, l. c.) 

2) Die Mäuse, welche vor dem Ende des Versuchs gestorben sind. werden 
in den Tabellen nicht erwähnt. 
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sierende Wirkung gegenüber der Spir. duttoni; die Tatsache wurde von 
mir manchmal sogar bei den Anfangsstadien des Infektionsprozesses, 
bei welchen bisher alle Autoren eine völlige Sterilisation erreicht zu haben 
glaubten, gefunden!). Trotzdem muß darauf hingewiesen werden, daß 
kein anderes chemotherapeutisches Mittel bei Anwendung nichttoxi- 
scher Dosen einen so hohen Prozentsatz völliger Sterilisationen ergibt, 
wie es das Salvarsan zu tun vermag. 

Kraft des Gesagten halte ich es nicht für möglich, die heutigen Wis- 
mutpräparate für die Therapie der Syphilis, sei es in seronegativen 
Primärstadien oder in der sekundären Periode zu empfehlen, weil ja die 
Möglichkeit einer Sterilisation durch therapeutische Wismutdosen aus- 
geschlossen ist, und weil die Therapie der Syphilis ihr Ziel nicht auf das 
Beseitigen der klinischen Symptome beschränken darf. 

Heutzutage kann ein mit Syphilis infizierter Organismus nur durch 
Salvarsanpräparate sterilisiert werden. Infolgedessen dürfen Wismut- 
präparate nur in jenen Fällen angewandt werden, in denen die Salvar- 
santherapie keine Heilung bringt, oder in den Spätstadien der Infektion, 
wenn der Kranke auch durch Salvarsanpräparate nicht mehr sterili- 
siert werden kann. 

Die Ansicht Levaditis?), nach welcher Wismutverbindungen, die bei 
akut verlaufenden Spirochätosen (Recurrens, Spirochätosen der Hühner) 
einen geringen therapeutischen Wert besitzen, bei der Behandlung chro- 
nischer Spirochätosen wirksamer sein würden, halte ich für unbegründet, 
da diese Ansicht auf den Resultaten einer Behandlung syphilitischer 
Kaninchen basiert ist, deren Sterilität mittels der heutigen Kontroll- 
ınethoden nicht genau festgestellt werden kann. Die Anwendung des 
wirksamsten therapeutischen Mittels, nämlich des Salvarsans, bei Spiro- 
chätosen zeigt aber, daß umgekehrt eine chemische Verbindung, welche 
die Spir. pallida tötet, sich nicht minder wirksam gegen Spir. recurrens 
und gegen die Spirochätosen der Hühner zeigt. 





1) Kritschewsky und Lass, l.c. 
2) Leraditi, l. c. 


(Aus der Universitäts-Hautklinik, Breslau. — Direktor: Professor Jadassohn.) 


Über einige der Acne conglobata ähnliche Fälle’). 


Von 


Heinrich Hoffmann, 
Assistent. 


Mit 3 Textabbildungen. 


(Eingegangen am 12. Dezember 1925.) 


In den letzten Jahren haben wir in unserer Klinik 5 Fälle einer 
eigentümlichen Hautkrankheit beobachtet, die wir nicht mit Sicher- 
heit in eine bekannte Krankheitsgruppe haben einordnen können. 
4 Fälle waren einander ähnlich; der 5. stand etwas abseits. 


1. Fall?): 50jähriger Erdarbeiter. Mutter an Brustkrankheit gestorben. Nie- 
mals hautkrank. Vater und Geschwister gesund. Kranker selbst bisher gesund. 
Verheiratet. Keine Kinder. Vor 4 Monaten Ausschlag an Brust. Behandlung 
mit Salben und Jodkali innerlich. Ausbreitung. Befund: Schlank, mäßiger Er- 
nährungszustand. Am Kopf einzelne abheilende und abgeheilte Follikulitiden. 
Im Gesicht (linke Backe) zahlreiche erweiterte Follikel und eine linsengroße flache 
Vertiefung mit papillomatösen Wucherungen am Grunde. Zahlreiche kleine 
Narben. Am Hinterkopf, hinter den Ohren, am Hals und Rumpf teils Narben-, 
teils Riesenkomedonen. Unten am Rumpf, reichlich am Gesäß, weniger an Ober- 
schenkeln und Armen erbsen- bis pflaumengroße Abscesse mit bläulichroter Ver- 
färbung. Die kleineren sind glatt, die größeren von Strängen durchsetzt und von 
vielen Fisteln durchbohrt. Hier und da dicke Krusten über den Fistelöffnungen. 
Die älteren Herde flach, mit fest aufsitzenden Borken bedeckt, unter denen sich 
brückenförmige Narben mit Komedonen finden. Die fast abgeheilten Herde leicht 
blaurot. Krusten abgefallen. Hier die Hautbrücken in den etwas eingezogenen 
Narben besonders deutlich. Hände, Unterschenkel und Füße frei; ebenso Genital- 
gegend bis auf einige Herde am Hodensack (Abb. 1). An Wangenschleimhaut 
rechts und links dreimarkstückgroße leukoplakische Stelle mit deutlicher Felderung. 
Harter Gaumen weißlich, gefeldert, mit hirsekorngroßen, harten Erhebungen. 
Zähne sehr schlecht. zum Teil abgebrochen. zum Teil entfernt. Am Rücken senile 
Warzen. Krampfadern rechts und links. Hodenbruch von Kindskopfgröße links. 

Innere Untersuchung: Brustkorb leicht faßförmig. Geringe Verschieblichkeit 
der Lungen. l#ichte Bronchitis. Sonst Lunge und Herz auch im Röntgenbild o. B. 
(Med. Klinik). Urin frei von Eiweiß und Zucker. Untersuchung des Harns auf 
Brom negativ (Pharmakol. Institut). Blutbefund o. B. 








1) Vgl. Bericht des XIV. Kongr. d. D. Derm. Cies., Dresden. 1925. 
2) In der Schles. dermatol. Ges. am 8. I. 1921 von W. Frei vorgestellt. Ref. im 
Arch f. Dermatol. u. Syphilis 13%, 138. 
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Patellarreflexe gesteigert. WaR. negativ. Alttuberkulin intraderm. 1 : 5000 
positiv. Pirquet positiv. Tuberkulin-Moro an Brückennarben und normaler Haut 
negativ. 

Bakteriologisch: Geschlossene tiefe und oberflächliche Herde: zahlreiche gram- 
positive Kokken verschiedener Größe, vereinzelt, zu zweit, in Haufen und kurzen 
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) eoeinophile, sonst neutrophile Leukocyten. Die sehr häufig ausgeführte kulturelle 
á Untersuchung des Eiters ergab (Nähr-, Ascites-, Traubenzuckeragar in hoher 
1 : 


Schicht und Nährbouillon bei 37°; Maltose-, Maltose-Paris-, Glucoseagar bei 
Zimmerwärme): 1. in offenen fistelnden Herden Staph. alb., aureus und Strepto- 
kokken; 2. in geschlossenen tiefgreifenden Herden Staph. alb. und aureus; 3. in 
P geschlossenen oberflächlichen Herden Staph. albus. In Komedonen (Ausstrich): 
reichlich Staphylokokken und ,Seborrhöebacillen“; in Narbenkomedonen: Staph., 


156 II. Hoffmann: 


„Seborrhöebacillen“ und grampositive, leicht gewundene Stäbchen oder Fäden mit 
kugliger Anschwellung. Alle Tierversuche (8 Meerschweinchen, 6 Ratten, 6 Mäuse) 
waren insbesondere hinsichtlich der Tuberkulose negativ. Trichophytinreaktionen 
(Höchst, Plato, Kulturfl.) 1 : 30 negativ. Sporotrichin negativ. Sporoagglutination 
(Sporotrichose) negativ. Cutanreaktionen mit Eigenvaccine aus weißen Staph. (+). 
mit gelben negativ. (Eine Kontrolle reagierte ebenso!) Komplementbindunz 
(Staphylokokken) negativ. 

1/, Jahr durchgeführte Behandlung mit Ol. Terebinth. i. m., Neosalv. (2,1 i. r.). 
Argochrom i. v., Staphar intrad. und subeut., Eigenvaccine (Staph. alb. und aureus), 
Röntgenbestrahlungen (neben örtlicher Behandlung mit verschiedensten Medika- 
menten) ohne Erfolg. Abscesse konnten zwar chirurgisch geheilt werden, aber es 
gelang durch keine Allgemeinbehandlung, das Auftreten neuer Herde zu verhindern. 


2, Fall!): 22jähriger Rottenarbeiter bei der Eisenbahn. Erste Behandlung in 
Klinik Juni bis August 1920. Familie o. B. Bisher gesund. Seit 1!/ Jahren 
Pusteln und tiefgreifende Furunkel am Nacken, Gesicht, Gesäß. Nacken immer 
besonders stark befallen. Behandlung mit Vaccine und Röntgenbestrahlung außer- 
halb der Klinik erfolglos. Befund: Schlank, schlechter Ernährungszustand. An 
Stirn und Backen zahlreiche Komedonen und kleine Narben. Mehrere cutane 
Abscesse, zum Teil von selbst mit Fisteln geöffnet. Aus ihnen auf Druck reichlich 
dünner Eiter. Dazwischen einige etwa 3 cm lange strichförmige gewulstete Narben 
mit Hautanhängern, wie beim Skrofuloderm (Incisionen?!) An Brust, Bauch, Ober- 
schenkeln zahlreiche eitrige Follikulitiden. Am Gesäß große derbe schmerzhafte 
furunkelartige Knoten und frische Follikulitiden. 

Intern: Geringe Schallverkürzung über rechter Lungenspitze mit verschärften 
und verlängerten Exspirium. Röntgen: rechte Spitze verschattet. Rechts Hilus- 
zeichnung. Akzidentelles systolisches Geräusch über Pulmonalis (Med. Klinik). 
Alttuberkulin intraderm. 1 : 5000 +, Pirquet +. WaR. negativ. Urin frei. Im 
Fisteleiter mikroskopisch spärliche Staphylokokken. 

In eutanem Gesichtsabsceß kulturell: Staphylococcus pyogen. alb. rein. 

Örtliche Behandlung mit feuchten Verbänden. Allgemein: Neosalv. insgesamt 
3,15. Nacken mit Röntgenstrahlen (!/,—1/, ND mit !/,—1 mm Al-Filter) behandelt. 
Eigenvaceine (Staphyl.) i. m. Einfluß des Salvarsans nicht festzustellen. Durch 
örtliche Behandlung (Ineisionen, Tamponade) so weit hergestellt, daß er auf seinen 
Wunsch in leidlichem Zustand entlassen werden kann. 

Nach 5 Monaten wiederum Aufnahme. Gibt an, bald nach Entlassung neuc 
Knoten am Nacken, Gesäß, Achselhöhlen (dauernde ärztliche Behandlung: Bade- 
kur, Höhensonne, Fichtennadelbäder). Rückbildung der Knoten; bald wieder 
Verschlimmerung. Befund: im allgemeinen wie 1920. Die damals beschriebenen 
skrofulodermähnlichen Narben zahlreicher. Deutlich am Hals, Nacken von Pfennig- 
bis Fünfmarkstückgröße und darüber. Diese Narben, am Rande gestrickt und. ge- 
wulstet, bilden Hautbrücken und Anhänger. In beiden Achselhöhlen entzündliche 
Knoten, zum Teil erweicht. Am Rücken, in Kreuz- und Hüftgegend zahlreiche 
meist talergroße, eingezogene und teilweise gestrickte Narben mit Anhängern. Am 
Rücken mit bräunlichen Krusten bedeckte scharfrandige Ulcerationen mit schmie- 
rir-eitrigem Grund. Am rechten Unterschenkel kleinhandtellergroßer, von ge 
wulsteten Narben umgebener, blauroter Knoten. Aus seiner Mitte auf Druck 
serös-eitrige Flüssigkeit. Herz o. B. Lunge: außer einer vroßen Hilusdrüse rechts 
nichts Krankhaftes (Med. Klinik). Blutbefund o. B. Tuberkulin- und WaR. 
wie 1920. Nach io mg Alttuberkulin subentan geringer Temperaturanstieg. Da 








1) In der Schles. dermatol. Ges. am 6. V. 1922 von H. Hoffmann vorgestellt. 
Pf. im Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 6, 69. 


ia eme E d pne aua 
fos 3 - A ER gis i 


re: oy, zz 
u, 
+ = A š 


r Far : 
HN: 
hiasi 
aiig 
Mape 


enti 


Über einige der Acne conglobata ähnliche Fälle. 157 


jedoch öfters leichte Temperaturen bestanden, Entscheidung über den ursächlichen 
Zusammenhang schwierig. Nach einiger Zeit 5 mg Alttuberkulin gut vertragen. 
Trichophytinreaktionen (Höchst, Plato, Kulturflüssigkeit) 1 : 30 negativ. Sporo- 
trichin 1:30 negativ. Sporoagglutination [Sporotrichose und Hemisporoset)] 
negativ. In einer größeren Anzahl nacheinander eröffneter Abscesse 4 mal Staphyl. 
pyogen. alb., 2mal Staphyl. pyogen. aureus. Im Ausstrich immer reichlich gram- 
positive Kokken. Einmal neben reichlichen Kokken feine grampositive Stäbchen 
oder Fäden, die zum Teil kolbige Anschwellungen und echte Verzweigungen auf- 
weisen, zum Teil körnig zerfallen sind. Kulturen aus Eiter und Granulationsgewebe 
auf Maltose-, Maltose-Paris-, Glucose-, Glycerin- und Hochschichtagar o. B. Haut- 
reizproben mit Terpentin und Schmieröl o. B. 

Tierimpfungen: Im ganzen nacheinander 10 Meerschweinchen und 10 Ratten 
mit Eiter, Drüsenpunktat einer Halsdrüse und excidiertem Granulationsgewebe 
teils subeutan (Bauchhaut), teils intraperitoneal, teils in den Hoden geimpft. 
Sämtliche Tierversuche negativ; insbesondere von T'uberkulose niemals etwas nach- 
zuweisen. 

Behandlung: mit Röntgenstrahlen, Jodkali intern, Kalomel i. m., Kollargol 
und Krysolgan i. v. ohne Erfolg. Beständig bald am Rücken, am Gesäß, am 
Nacken neue Herde, die eröffnet und örtlich behandelt werden mußten. Nach 
Smonatiger Behandlung entlassen. 


3. Fall?2): 22jähriger Fördermann in der Grube. Familie o. B. Als Kind 
Lungenentzündung. Arbeitet seit 3 Jahren in oberschlesischer Grube. Vor 2 Jahren 
nach einjähriger Grubentätigkeit am Rücken rote Knötchen, die sich allmählich 
auf Bauch, Brust und Gesicht ausbreiteten und zu Geschwüren führten. Während 
des häufigen Lazarettaufenthaltes mit Röntgenstrahlen, Fibrolysin- und Arsen- 
injektionen erfolglos behandelt. Befund: Kräftig gebaut. Mäßiger Ernährungs- 
zustand. Im Gesicht, an Brust, Bauch, Rücken zahlreiche bläulichrötliche fünf- 
markstück- bis kleinhandtellergroße Herde, am Rande teilweise mit dicken gelb- 
lich-braunen Krusten bedeckt; teilweise gestrickte. brückenförmige und. mit Haut- 
anhängern versehene Narben. Nach Abheben der Kruste eitrige Geschwürsfläche. 
Herde haben die Neigung, mit tiefen eingezogenen Narben zentral abzuheilen und 
peripher fortzuschreiten. Derartige Narben nach abgelaufener Erkrankung be- 
sonders am Rücken reichlich (Abb. 2). Im Gesicht, am Nacken neben ver- 
einzelten stecknadelkopfgroßen Narben keloidartig verdickte Narben mil zahl- 
reichen Hautanhängern. 

Herz o. B. Lunge o. B. Im Röntgenbild verstärkte Hiluszeichnung rechts 
(Med. Klinik). Blutbefund o. B. Urin frei. Alttuberkulin intraderm. 1 : 5000 (++), 
1:1000 +. Pirquet (+). Auf 5 mg Alttuberkulin subcutan kein Fieber. 

Triehophytin (wie oben) 1: 30 negativ. Sporotrichin 1 : 30 negativ. Sporo- 
agglutination (Sporotrichose und Hemisporose) negativ. Hautreizprüfungen mit 
Terpentin- und Schmieröl u. a. o. B. 

Wiederholte Untersuchungen des Eiters auf verschiedensten Nährböden (s. o.) 
außer Staphyl. pyogen. alb. und aureus nichts Besonderes. Einmal aus einem 
Knötchen am rechten Ohr im Ausstrich neben reichlichen grampositiven Kokken 
schlanke grampositive Stäbehen. die teilweise am Ende kolbig angeschwollen, 
teilweise körnig zerfallen sind. 

Mit excidiertem Granulationsgewebe und zerriebener, in Kochsalzlösung auf- 
veschwemmter Haut 8 Meerschweinchen. 8 Ratten subeutan, intraperitoneal und 





1) Die bei Fall 3 beschriebene Hemispora non stellata. 
2) In der Schles. dermatol. Ges. am 6. V. 1922 von H. Hofiwann vorgestellt. 
Ref. im Zentralbl. f. Haut- und Geschlechtskrankh. 6. 69. 
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in den Hoden geimpft. Alle Impfungen insbesondere hinsichtlich Tuberkulose 
negativ. Einmal aus Milz- und Herzblut eines 4!/, Tage nach intraperitonealer 
Impfung (zerriebenes und aufgeschwemmtes Hautstück) gestorbenen Meer- 
schweinchens ein Pilz auf Maltose- Agar gezüchtet, den Herr Prof. Plaut (Hamburg) 
als eine bisher noch nicht beschriebene Abart der Hemisporose, und zwar Hemi- 
sporosis non stellata’), bestimmt hat. 





Abb. % 





1) Die Kultur sieht makroskopisch der echten Hemispora_ stellata Gougerot- 
Caraven in Farbe und Oberfläche täuschend ähnlich. Es fehlt aber der schnee- 
weiße, strahlige Rand. Mikroskopisch entwickelt die Konidie in 24 Stunden bei 
Zimmertemperatur einen oder zwei Keimschläuche, die sich septieren. Dann 
wächst der Keimschlauch in wenig Stunden (2'/,) weiter aus und bildet Seiten- 
zweige. Von diesen zerfallen einzelne nach 48 Stunden nach der Art Oospora, 
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Behandlung mit Neosalvarsan i. v., Tartarus stibiatus i. v. und Röntgen- 
strahlen erfolglos. Immer wieder neue Herde. Wird nach Polnisch-Oberschlesien 
beurlaubt; kehrt nicht wieder zurück. 


4. Fal): 27 jähriger Arbeiter in Tuchfabrik. Familie o. B. Als Kind Masern, 
sonst nicht ernstlich krank. 1916 französische Gefangenschaft. Dort Waldarbeit, 
Beladen von Schiffen und Aufräumungsarbeiten. Damals allmählich am ganzen 
Körper Furunkel, teilweise taubeneigroß. Ausdrücken und Pinselung mit Jod- 
tinktur. Aufenthalt in 5 französischen Lazaretten. Jod innerlich. Vorübergehende 
Besserung. Im Lazarett (Würzburg) Schwefelbäder, Opsonogen, Leukogen, Eigen- 
vaccine. Ohne Erfolg. In oberschlesischem Spital Hefe, Arsen. Erfolglos. Befund: 
Kräftig; mäßiger Ernährungszustand. Am ganzen Körper verstreut mit Aus- 
nahme des Kopfes, der Unterarme walnuß- bis handtellergroße Geschwüre, teil- 
weise oval, teilweise serpiginös begrenzt. Geschwürsrand scharf, bläulich-rötlich. 
Mitten gelblich-braune dicke Krusten. Unter Krusten schmierig-eitriger Belag. 
Außerdem über Körper verbreitet erbsen- bis fünfmarkstückgroße, scharf be- 
grenzte, depigmentierte, eingezogene Narben, zum Teil gestrickt mit fädigen und 
kolbigen Anhängern. An Brust und Rücken reichliche, teilweise gruppierte Kome- 
donen. Am Hinterkopf eine taubeneigroße, haarfreie, prall gefüllte Geschwulst. 
Bei Punktion dicekflüssiger gelber Eiter. 

Herz und Lunge auch im Röntgenbilde o. B. Urin frei. Blutbefund o. B. 
(Med. Klinik). WaR. negativ. Alttuberkulin intraderm 1: 5000 +. Tricho- 
phytin (wie oben) 1 : 30 negativ. Sporotrichin 1 : 30 (normale und narbige Haut) 
negativ. Sporoagglutination (Sporotrichose und Hemisporose, s. o.) negativ. 
Häufige Untersuchungen des Eiters auf verschiedensten Nährböden (s. o.) vor- 
wiegend Staphyl. pyog. alb., seltener St. p. aureus. 

Mit excidiertem Granulationsgewebe nacheinander im ganzen 10 Meerschwein- 
chen und 10 Ratten subcutan, intraperitoneal und in den Hoden geimpft. Impfun- 
gen insbesondere hinsichtlich der Tuberkulose negativ. 

Aus der taubeneigroßen Geschwulst am Hinterkopf entwickelt sich eine etwa 
5cm lange, stark eingezogene Narbe mit etwa l cm langen Fortsätzen, so daß 
hier durch den entzündlichen Vorgang ein der Cutis verticis gyrata ähnliches Bild 
entstand [ Pseudocutis verticis gyrala?)). 

Behandlung mit Traubenzuckerlösung (50%), Emetin. hydrochl. i. m. und 
Krysolgan i. v. keine Besserung. Nach Emetin (0,21 im ganzen) an beiden Armen 
ein follikulärer Ausschlag mit örtlichen, hirsekorn- bis linsengroßen Knötchen 
mit graugelber Borke an der Kuppe. Kulturell: steril. Ausschlag nach 14 Tagen 





nicht nach der Art Hemispora. Die rechteckigen Sporen, die durch Zerfall der 
Mycelien entstehen und der Hemispora eigentümlich sind, wurden nicht beobachtet. 
Höhere Fruktifikationen, die eine Bestimmung im System zugelassen hätten, 
konnten nicht festgestellt werden. Der Pilz ist für Tiere ebensowenig pathogen 
wie Hemispora stellata (Plaut). — Herrn Prof. Plaut danke ich für diese Bestim- 
mung aufs beste. 

1) In der Schles. dermatol. Ges. am 2. II. 1924 von H. Hoffmann vorgestellt. 
Ref. im Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 12, 133. 

2) In der Schles. dermatol. Ges. am 5. VII. 1924 von H. Baer vorgestellt. 
Ref. im Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 14, 162. Nach Fischer (Arch. f. 
Dermatol. u. Syphilis 141, 251) muß dieses Krankheitsbild als „durch Entzündung 
entstandene Veränderung der Kopfhaut in Form der Cutis verticis gyrata’‘ be- 
zeichnet werden im Gegensatz zu den Fällen, bei denen die Faltenbildung auf 
kongenitaler Anlage beruht. Fischer weist auf das Vorkommen dieser Veränderung 
bei Dermat. pap. capillitii und Perifolliculitis capitis hin. 
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etwas zurückgegangen. Patient gibt an, er bekomme diesen Ausschlag jeden 
Sommer. Im Winter verschwände er von selbst. Nach 92 cem Lugolscher Lösung 
i. v. (0,5--5,0 ccm pro dosi) erhebliche Besserung. Geschwüre flacher; geringe 
Absonderung; Allgemeinbefinden gut. 5kg an Gewicht zugenommen. Da öfters 
leichter Schnupfen, Jodnatrium i. v. (im ganzen 120 g, bis 20 g pro dosi). Gut 
vertragen. Besserung weiter fortgeschritten. Bei Entlassung größter Teil der Ge- 
schwüre vernarbt: glatte, rosafarbene, etwas eingezogene Narben, die am Rande 
reichlich Hautanhänger haben. 





Abb. 3. 


5. Fall’): 60jähriger Kutscher. Familie o. B. Bisher gesund. April 1921 
Krätze. Sept. 1921 an Brust, Bauch rote Flecke und Knötchen, die sich allmäh- 
lich vergrößerten. Später auch an den Beinen. Salbenbehandlung erfolglos. 
Befund: In Brustbeingegend, am Bauch und rechten Oberschenkel überhandteller 
große, scharf begrenzte Herde von bläulich-rötlicher Farbe, mit der Neigung. 
zentral abzuheilen und peripher fortzuschreiten. Rand der Herde teilweise mit 
selblich-braunen Krusten bedeckt; unter Krusten spärlich zäher gelblicher Eiter. 
Teilweise zeigt der Rand gestrickte Narben mit kolbigen, fädigen und gezackten An- 
hängern (Abb. 3). 

Schallverkürzung über beiden Lungenspitzen, Jinks sehr deutlich. Über allen 
Lungenteilen vereinzelte brummende Geräusche. Röntgenbild: Verschattung 
beider Spitzen, Hilusverkalkungen und -stränge. Diagnose: Chronisch indurierende 
Tuberkulose. Herz etwas aortenkonfiguriert; sonst o. B. Blutbefund o. B. (Med. 
Klinik). Urin frei. WaR. negativ. Alttuberkulin intraderm. 1 : 5000 negativ, 
1 : 1000 (+). Pirquet —. Trichophytin (wie oben) 1 : 30 negativ. Sporotrichin 
negativ. Sporoagglutination (Sporotrichose) negativ. Hautreizprüfungen mit 
Sehmieröl u. a. o. B. 


1) In der Schles. dermatol. Ges. am 6. V. 1922 von H. Hoffmann vorgestellt. 
2ef. im Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 6, 69. 
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Wiederholte Untersuchungen des Eiters auf verschiedensten Nährböden (wie 
oben) außer Staphyl. pyogen. alb. und aureus nichts Besonderes. 

Mit excidiertem Granulationsgewebe und mit zerriebener und in Kochsalz- 
lösung aufgeschwemmter Haut im ganzen 6 Meerschweinchen und 6 Ratten sub- 
cutan, intraperitoneal und in den Hoden geimpft. Alle Impfungen insbesondere 
hinsichtlich der Tuberkulose negativ. 

Durch Behandlung mit Röntgenstrahlen (1 ND mit 3 mm Al.-Filter) haben 
sich die einzelnen Herde wenig verändert. 

Histologisch wurden sämtliche Fälle z. T. mehrfach untersucht, und 
zwar frische und ältere Abscesse, Ulcerationen (Granulationsgewebe) 


und Narben mit Comedonen. Über den Befund siehe Zusammenfassung. 


Zusammenfassung. 


Das Gemeinsame der 5 beschriebenen Fälle ist folgendes: Es bilden 
sich ohne nachweisbare Ursache an verschiedenen Teilen der Haut 
cutan-subcutane Knötchen, die allmählich vereitern, nach außen durch- 
brechen und vielfach zu mit Krusten bedeckten, schmierig-eitrigen 
Geschwüren werden, welche die Neigung haben, zentral abzuheilen und 
peripher fortzuschreiten; es entstehen mehr oder weniger große, vielfach 
eingezogene, teils depigmentierte, teils bläulich-rötliche Narben, welche 
am Rande gestrickt sind und brückenförmige, fädige und kolbige Haut- 
anhänger aufweisen. Die Narben sehen den bei Skrofuloderm und fisteln- 
den Erkrankungen beobachteten ähnlich. Der Krankheitsverlauf war 
immer chronisch. Acnenarben und z. T. auch frische Acnepusteln und 
-knötchen sind in allen Fällen teils mehr, teils weniger ausgesprochen 
vorhanden. Die Umbildung eines Acneknötchens zu den beschriebenen 
Geschwüren ist nirgends mit Sicherheit beobachtet worden. Wie er- 
wähnt, weicht Fall 5 etwas von den andern ab: während die Abheilung 
ebenso eigentümlich ist wie bei den übrigen Fällen, sind die Herde 
erheblich größer, weniger zahlreich (nur 3), und die Erkrankung ist 
oberflächlicher. — Das histologische Bild ist überall ziemlich gleichartig. 
Der Befund richtet sich danach, ob Granulationsgewebe oder Narben- 
gewebe excidiert worden ist. Das Granulationsgewebe ist unspezifisch. 
Mitunter findet sich tuberkuloide Struktur. Riesenzellen vom Lang- 
hansschen Typus sind spärlich. Das Narbengewebe bietet ebenfalls 
nichts Besonderes: atypische Epithelwucherung mit langen Ausläufern 
wie manchmal beim Skrofuloderm. Der Grad der in der Narbe noch 
gefundenen Entzündung hängt vom Alter des Narbengewebes ab: 
jüngeres Narbengewebe enthält noch mäßig reichliche Entzündung, 
älteres wenig oder gar nichts davon. Das histologische Bild der Haut- 
anhänger entspricht ım wesentlichen dem, welches Friedmann (Arch. f. 
Dermatol. u. Syphilis 134, 80) bei „Brücken“ und ‚„Fibromatoiden‘ 
in Skrofulodermnarben beschrieben hat. Während die elastischen 
Fasern im Narbengewebe über große Bezirke ganz fehlen oder nur ver- 

Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Bd. 150. 11 
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einzelt vorhanden sind. weisen sie im Anhänger eine starke Anhäufung 
auf, sind verknäuelt, schwach gefärbt und teilweise bröcklig. 

Die physikalische und Röntgenuntersuchung der Lunge ergab bei 
3 Kranken sichere Anhaltspunkte für Tbe.; bei Fall 1 und 4, die sehr starke 
Hautveränderungen hatten, fehlten diese. Intracutane und Pirquet- 
Reaktion war überall positiv, jedoch nicht besonders stark. — Tricho- 
phytin- und Sporotrichinreaktionen in normaler Haut und Narbe waren 
überall negativ, ebenso die Sporoagglutination mit Sporotrichose. 

Die bakteriologische Untersuchung des Eiters ergab häufig Staphyl. 
pyogen. alb. allein, seliener Staphyl. pyogen. alb. und aureus. Pilze konnten 
niemals gezüchtet werden. (In Fall 1 auch Streptokokken im Fistel- 
eiter.) Die Komplementbindung mit Staphylokokken war ebenso ohne 
Ergebnis wie die Intracutanreaktion mit Eigenvaccine und die Be- 
handlung damit i. m. und i. v. In 3 Fällen fanden sich im Ausstrich 
neben reichlichen grampositiven Kokken feine grampositive Stäbchen 
oder Fäden, die teilweise kolbige Anschwellungen und echte Verzwei- 
gungen, teilweise körnigen Zerfall zeigten. 

Die Tierversuche an Meerschweinchen und Ratten verliefen alle 
ergebnisloe. Von Tbc. war trotz Quetschung der Drüsen und häufiger 
Tuberkulinreaktion niemals etwas nachzuweisen. Aus Milz- und Herzblut 
eines geimpften Meerschweinchens wurde einmal eine Hemispora non 
stellata gezüchtet. 

Hautreizprüfungen mit Schmieröl u.a. waren negativ. 

Das Allgemeinbefinden war im allgemeinen nicht erheblich beein- 
trächtigt. Fieber bestand selten, jedoch war der Ernährungszustand 
durch die Länge der Krankheit mäßig geworden. 

Die Beschäftigung der 5 Kranken war ungleichartig. 

Die örtliche und allgemeine Behandlung war in 4 Fällen machtlos, 
in einem brachten Lugolsche Lösung und hohe Dosen Jodnatrium i. v. 
deutliche Besserung. 

Die hier mitgeteilten Fälle verdienen eine Sonderstellung; denn 
man hat sie trotz Anwendung einer großen Anzahl diagnostischer 
Hilfsmittel ätiologisch nicht klären können. 

Lues ist wohl wegen der negativen WaR. und des Mißerfolges der 
Salvarsanbehandlung auszuschließen. — Von Blastomykose, Aktino- 
mykose und Sporotrichose war nichts nachzuweisen. Die vom Tier ge- 
züchtete Hemispora ist bestimmt ein Schmarotzer. — Gegen Bromo- 
derma sprechen die negative Vorgeschichte und der bromfreie Harn. — 
Daß Hauttbc. im gewöhnlichen Sinne vorgelegen hat, ist nach den erfolg- 
losen Tierversuchen ausgeschlossen, obwohl die Narben in allen Fällen 
skrofulodermähnlich aussahen. Übrigens hatte nur Fall 5 eine chronisch 
indurierende Lungentbe., Fall 2 und 3 zeigten geringe tuberkulöse 
Veränderungen der Lunge und Fall 1 und 4 waren ganz frei. Die mittel- 
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starken Tuberkulinhautreaktionen beweisen ebensowenig wie der manch- 
mal tuberkuloide Bau des Granulationsgewebes eine tuberkulöse Ursache 
der Erkrankung. Sichere Allgemeinreaktion nach Tuberkulin ist nicht 
beobachtet worden. Schwieriger ist die Abgrenzung gegen eigentümliche 
Tuberkulide: ‚Dermatitis nodularis necrotica suppurativa et ulcerosa 
(C. Bruck).‘“‘ Das von Bruck bei 2 Kranken beschriebene klinische und 
histologische Bild ähnelt den beschriebenen Fällen; jedoch unterscheiden 
sich die Kranken Brucks dadurch, daß sie auf Tuberkulin deutliche All- 
gemeinreaktion aufwiesen. Klinisch war sonst bei ihnen von Tbc. nichts 
nachzuweisen. Tierversuch war negativ. Ein den Bruckschen Fällen 
ähnlichen hat Rille vorgestellt. — Ob unsere Fälle zur Acne conglobata 
(Lang, Spitzer) gehören, ist schwer zu entscheiden. Nach Spitzer kommt 
diese nur bei Menschen vor, deren Haut plumpe, gesondert, zu zweit 
oder in Gruppen stehende Comedonen (auch Doppelecomedonen) und 
aus diesen durch Druckatrophie entstandene eigentümliche Narben 
(Lang) aufweist, welche erbsen- bis bohnengroß und unregelmäßig ge- 
staltet sind und zackige, serpiginöse Ränder mit schmalen Hautbrücken 
zeigen (Brückennarben des Skrofuloderms im kleinen). Durch Infektion 
der durch Zusammenfließen und Atrophie veränderten Follikel ent- 
steht nach Spitzer das Bild der Acne conglobata, die nur bei Männern 
in jingerem Alter mit schlaffer, an Cutis laxa erinnernden Rückenhaut 
vorkommt (Reitmann). Histologisch findet man Follikulitis, Peri- 
follikulitis, Granulationsgewebe von z.T. tuberkuloiddem Bau und 
Narbengewebe. Den Zusammenhang mit Tbc. lehnen Spitzer und andere 
Untersucher ab (Reitmann, Dressler u.a.). Kürzlich ist Oppenheim 
dafür eingetreten, daß gewisse progredient serpiginöse Fälle von Acne 
conglobata zur Tbe. gehören. Diese Ansicht wird aber von Finger, 
Ehrmann, Kren, Kyrle, Ullmann und Volk nicht geteilt. — Bei unseren 
Fällen handelte es sich zwar vorwiegend um jüngere Männer, doch 
wurden die eigentümlichen Comedonennarben Langs (Brückennarben des 
Skrofuloderms im kleinen) nicht gefunden; wohl waren z.T. reichlich 
Comedonen und gewöhnliche Comedonennarben vorhanden. Das Ent- 
stehen der Geschwüre vom Follikel aus war jedoch weder klinisch 
noch histologisch mit Sicherheit festzustellen. Auch die Rückenhaut 
der Kranken war normal. — Die in der Literatur beschriebenen acne- 
conglobata-ähnlichen Fälle zeigen gewisse Übereinstimmung mit den 
unserigen: Folliculitis exulcerans (Lukasiewicz, Leszczynski, Lechowska), 
Perifolliculite suppuree et conglomeree en placards (Leloir), Pyodermitis 
lacunaris (Fournier), Folliculitis staphylogenes vegetans (Truffi), 
Granuloma exoticum herpetiforme (Bosellini), framboesiforme Er- 
krankung (Pick), Perifolliculitis suppurativa et ulcerosa (Huber, Rona), 
Perifolliculitis necrotica (Janovsky), Pyodermia ulcerosa partim exul- 
cerans (Klein), Eiterinfektion des Rückens (Sweitzer), Follieulitis und 
11l* 
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Perifolliculitis (Trimble), chronische vegetierende Pyodermie (T'scherno- 
guboff), kleinpustulöse vegetierende Dermatose (Fischl), Pyodermitis 
vegetans (Hallopeau). (Hierher gehören vielleicht auch einige ‚‚Blasto- 
mycosen‘‘ ohne Blastomyceten.) 

Das klinische Bild dieser Fälle wird durch den Namen schon treffend 
gezeichnet. Bis auf die Pyodermitis vegetans von Hallopeau geht die 
Erkrankung überall vom Follikel aus, was bei unseren Fällen trotz 
ähnlichem Aussehen mit Sicherheit nicht nachgewiesen werden konnte. 
Histologisch findet man, ebenso wie bei unseren Fällen, in der chro- 
nischen Stufe der Erkrankung häufig Granulationsgewebe von 2.T. 
tuberkuloidem Bau. 

Die Ätiologie unserer Fälle ist unklar. Nimmt man an, daß sie zur 
Acne conglobata gehören, so ist damit wenig gewonnen, da die Ursache 
dieser Erkrankung ebenfalls nicht bekannt ist; Jadassohn hat darauf 
schon hingewiesen; denn die Tbc. spielt ätiologisch bei ihr wahrscheinlich 
keine Rolle. Ehrmann meint, die A. c. würde durch toxische Körper 
von innen hervorgerufen, wie die Acne arteficialis (Teeracne) durch 
toxische Stoffe von außen. Die säurefesten Stäbchen (Preis, Pick) 
und die Spiroch. refring. (Pick) sind ätiologisch wahrscheinlich nicht 
von Bedeutung. Die von mir gefundenen grampositiven gewundenen 
Fäden oder Stäbchen sind in ihrer pathogenen Bedeutung unklar. Es 
sind dieselben Gebilde, die W. Frei in einzelnen vereiterten Acneknötchen 
bei Acne arteficialis gefunden, genau beschrieben und gezüchtet hat. 
Er hält sie der Gestalt nach für Streptotricheen und möglicherweise 
für besondere Wachstumsformen des Unna-Sabouraudschen Seborrhoe- 
bacillus. Wie weit die regelmäßig bei Acne conglobata, allen ähnlichen 
und auch unseren Fällen gefundenen Staphylokokken ursächlich be- 
deutsam sind, ist schwer zu entscheiden, da wir über die pathogene 
Bedeutung der Staphylokokken bei gewöhnlicher Acne nur wenig wissen 
(Unna, Sabouraud, Schwenter-Trachsler, Strickler, Kolmer und Scham- 
berg, W. N. Goldschmidt). Tschernoguboff meint, pyogene Kokken könn- 
ten chronische Entzündungen im allgemeinen und granulomatöse im 
besonderen hervorrufen und sieht die Ursache der ungewöhnlichen 
Art dieser Entzündung in einer Änderung der Reaktionsfähigkeit des 
Körpers (Allergie), bedingt durch die pyogene Infektion. 

Auf die Acne conglobata und ähnliche Krankheiten, ihre Ätiologie 
und Beziehungen zur Tbc., Dermatitis papillaris capillitii (Kapost) 
und Perifollieulitis capitis abscedens et suffodiens (E. Hoffmann) bin 
ich in einem Sammelbericht (Zentralbl. f. Haut- u. Geschl.-Kr. 19, ]) 
ausführlich eingegangen. Dort finden sich auch die Literaturangaben. 


— Ææ 


(Aus der Dermatologischen Universitätsklinik zu Breslau. — Direktor: Geheim- 
rat Prof. Dr. Jadassohn.) 


Über Strahlenempfindlichkeit bei Xeroderma pigmentosum. 
(Untersuchungen an einem weiteren Fall.) 


Von 


Privatdozent Dr. Hans Martenstein, und Dr. Anna Bobowitsch, 
Oberarzt des Strahleninstituts. Moskau. 


(Eingegangen am 14. Dezember 1925.) 


Die Strahlenempfindlichkeit der Haut bei Xeroderma pigmentosum 
(X. p.) ist von Rothman, Martenstein und Lajos Heiner an je einem 
Fall eingehend untersucht worden. Für die untersuchten Strahlen- 
arten haben sich in diesen 3 Fällen neben weitgehenden Überein- 
stimmungen auch Differenzen in den Ergebnissen gezeigt, so daß bei 
der geringen Zahl der untersuchten Fälle von jedem weiteren in gleicher 
Weise bearbeiteten Fall eine weitere Klärung des interessanten Zu- 
sammenhangs zwischen der Empfindlichkeit der X.p.-Kranken gegenüber 
den verschiedenen Strahlenarten und dem X. p. erwartet werden kann. 


Bei unserem Fall handelt es sich um eine 37jährige Patientin mit typischem 
X. p. am Gesicht, Hals und Brust bis etwas oberhalb der Mamillarlinie, Nacken 
und Rücken im Bereich der Brustwirbelsäule, an den Streckseiten beider Arme 
und an beiden Handrücken. Der übrige Körper ist frei. Neben den Pigmentflecken 
und fleckförmigen Atrophien sind bei der Patientin seit dem 10. Lebensjahre 
kleine als Epitheliome angesehene warzenartige Bildungen, namentlich im Gesicht, 
beobachtet und mit Radium geheilt worden. Zurzeit sind etwa linsengroße hyper- 
keratotische Herdchen an den Ohrmuscheln, Wangen, am Rücken und an der 
Streckseite der Oberarme vereinzelt vorhanden. Beginn der Erkrankung im 
6. Lebensjahre. Patientin war als Kind sehr stark dem Sonnenlicht ausgesetzt. 
Zuerst traten Sommersprossen im Gesicht auf, dann breitete sich das Leiden 
allmählich weiter aus. Blutsverwandtschaft liegt bei Eltern und Großeltern 
der Patientin, soweit bekannt, nicht vor. 

Die histologische Untersuchung eines Stückes der Oberarmhaut (X. p. mit 
eircumscripter warziger Hyperkeratose) ergibt eine an der Oberfläche unregel- 
mäßig warzenartige Hyperkeratose, unter der das Epithel etwas verbreitert ist, 
die Epithelzellen vereinzelt unregelmäßig angeordnet sind; an diesen Stellen 
intracelluläres Ödem. Es bestehen deutliche atypische Epithelwucherungen in 
die Cutis hinein, die aber so scharf abgesetzt sind, daß man von einem ausgesproche- 
nen Epitheliom noch nicht sprechen kann. Seitlich von dieser Stelle ist die Epi- 
dermis verdünnt, stellenweise ausgeglichen, dabei ebenfalls von Hornlamellen 
bedeckt, die abnorm stark sind. An der „präcancerösen“ Stelle ist das Pigment 
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nicht vermehrt, dagegen seitlich davon, und zwar stellenweise sehr beträchtlich 
sowohl im Papillarkörper als im Epithel, hier am stärksten in der Basalzellen- 
schicht. Die Färbungen auf Elazin, Kalk und Muzin ergeben nichts Besonderes. 
Die Untersuchung eines Stückes normaler Oberschenkelhaut zeigt kein Abweichen 
von der Norm, höchstens ist die Hornschicht etwas verstärkt. 
Protokolle (verkürzt). 
Bei allen Versuchen bestrahlt: 1. Xerodermatische Haut des X. p. 2. Un- 
veränderte Haut des X. p. 3. Zur Kontrolle eine 40jährige Patientin mit etwa 
gleicher Haar- und Irisfärbung, genau in der gleichen Weise und an korrespon- 
dierenden Stellen. Da der Reaktionsablauf bei der Kontrollpatientin mit dem von 
uns bei dem Durchschnitt einer großen Zahl von Patienten, die in gleicher Weise 
bestrahlt wurden, übereinstimmte, glaubten wir uns mit dieser einen Kontrolle 
begnügen zu können. 


1. Überempfindlichkeit gegen ultravioleite Strahlen. 


a) Bachsche künstliche Höhensonne (für Gleichstrom, 220 Volt Netzspannung, 
2,5 Ampere. Brenner mit geringer Brennstundenzahl). Brenner-Hautabstand 30 cm. 
Bestrahlungsdauer 2 Min. Abdeckung der nichtbestrahlten Hautpartien mit 
schwarzem Papier und Kompressen. Lokalisation 1. lateraler Scapulawinkel 
links, 2. rechter Oberschenkel, lateral, dicht oberhalb des Knies, 3. wie bei l. 

Ergebnisse: Nach 1 Tag: 1. schwaches Erythem (E.), atrophische Stellen 
weiß; 2. keine Reaktion; 3. starkes E. Nach 2 Tagen: 1. E. schwächer als am 
Vortage; 2. keine Reaktion; 3. E. etwas blasser als am Vortage, leicht marmoriert, 
d. h. mit netzförmig eingestreuten Flecken, die ungefähr den normalen Hautton 
zeigen. Nach 3 Tagen: 1. kein E. mehr, bestrahlte Hautpartie mit Ausnahme 
der Atrophien deutlich dunkler pigmentiert als nichtbestrahlte X. p.-Haut der 
Umgebung; 2. keine Reaktion, auch nicht im Verlauf der weiteren Beobachtung 
(17 Tage); 3. E. schwächer, mit leicht bräunlichem Farbton. Nach 4 Tagen: 
l. unverändert; 3. E. unverändert (= mittelstark), entspricht aber nicht mehr 
dem ganzen Bestrahlungsfeld, Marmorierung nicht mehr so deutlich, Pigment- 
bildung (P) nicht ausgeprägter. Nach 5 Tagen: 1. unverändert; 3. E. schwach, 
etwas P., im Zentrum mittelgroße Schuppen. Nach 6 Tagen: 3. Schuppen auch in 
Randteilen. Nach 7 Tagen: 1. unverändert; 3. Spur E., etwas P., noch feine 
Schuppung nur in den Randteilen. Nach 8 Tagen: 1. P. deutlicher; 3. wie am Vor- 
tage, nur Schuppen geringer. Nach 9 Tagen: 1. P. der Pigmentflecken, besonders 
im Zentrum des Feldes, stärker; 3. schwache P. (graubraun), keine Schuppen. 
Nach 10 Tagen: 1. mittelstarke P.; 3. schwache P. mit helleren Flecken darin. 
Nach 14 Tagen: 1. mittelstarke P., auch Atrophien jetzt leicht pigmentiert; 
3. schwache P., marmoriert. Nach 17 Tagen: 1. wie vorher, außerdem leichte 
Schälung; 3. P. etwas schwächer. 

b) Kromayer-Quarzlampe (Hanau) (Gleichstrom, Netzspannung 220 Volt, 
Lampenspannung 130 Volt, 2,7 Ampere. Lampe mit mittelgroßer Brennstunden- 
zahl). Kompressionsbestrahlung ohne Filter. Bestrahlungsdauer !/, Minute. Lokali- 
sation: 1. linkes Schulterblatt. unterer Angulus; 2. linker Oberschenkel, lateral, 
1!/, handbreit oberhalb des Knies; 3. wie bei 1. 

Ergebnis: Keine Reaktion bei 1, 2 oder 3 während der ganzen Beobachtungs- 
zeit (17 Tage). 

Gleiche Apparatur. Kompressionsbestrahlung ohne Filter von 1/, Minute Dauer 
Lokalisation: 1. linkes Schulterblatt, oberer, medialer Scapulawinkel; 2. linker 
Oberschenkel, lateral, dicht oberhalb des Knies; 3. wie bei 1. und 2. Abdeckung 
mit =F orzem Papier und Leinenkompressen. 
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Ergebnisse: Nach 1 Tag: 1. schwaches E., 1 Pfennig groß, dem zentralen 
Bestrahlungsfeld entsprechend; 2. keine Reaktion; 38. (Schulter) mittelstarkes E., 
3 Mark groß, dem ganzen Bestrahlungsfeld entsprechend; 3b. (Oberschenkel) 
starkes E., 3 Mark groß, dem ganzen Bestrahlungsfeld entsprechend. Nach 
2 Tagen: 1. fast mittelstarkes E., 1 Mark groß; 2. keine Reaktion; 3a. E. etwas 
schwächer als am Vortage, auch etwas kleiner; 3b. E. stärker als am Vortage, 
aber kleiner, an der ursprünglichen Peripherie bleibt erythematöser Saum. Nach 
3 Tagen: 1. unverändert; 2. Spur E., nagelgroß; 3a. schwaches E. mit leicht bräun- 
lichem Farbton; 3b. wie am Vortage, ebenfalls etwas bräunlich. Nach 4 Tagen: 
l. unverändert; 2. keine Reaktion; 3a. Spur E., kleinlamellöse Abschuppung im 
ganzen Bestrahlungsbezirk; 3b. unverändert. Nach 5 Tagen: }. schwaches E.; 
2. keine Reaktion; 3a. Spur E., Schälung mit größeren Lamellen; 3b. mittelstarkes 
E., Randstreifen deutlicher pigmentiert. Nach 6 Tagen: 1. Spur E., Spur P.; 
2. keine Reaktion; 3a. Spur E., Zentrum frei von Schuppen; 3b. unverändert. 
Nach 8 Tagen: 1. kein E., Pigmentflecken im bestrahlten Bezirk erscheinen deut- 
lich dunkler; 2. keine Reaktion; 3a. Spur P; 3b. E. schwach, P. mittelstark, 
10 Pfennig groß. Nach 9 Tagen: l. unverändert; 2. Spur Pigment, dem Bestrah- 
lungsfeld entsprechend; 3a. Spur P., leichte Schälung; 3b. rötlich-braunes, mittel- 
starkes E. bzw. P. im Zentrum mit Spur P. in der Peripherie. Nach 10 Tagen: 
alles unverändert, nur bei 3a hat Schälung aufgehört. Nach 12 Tagen: 1. Reaktion 
vollkommen abgeklungen; bei 2, 3a, 3b unverändert. Nach 14 Tagen: 2 und 3a 
unverändert; 3b mittelstarke P. Nach 17 Tagen: bei 2 und 3a Reaktion abgeklun- 
gen; 3b. schwache P. 

Gleiche Apparatur. Kompressionsbestraklung ohne Filter von tj, Minute Dauer. 
Lokalisation: 1. linker Oberarm, Streckseite, Mitte; 2. desgl., Beugeseite; 3a. wie 1; 
3b. wie 2. Keine Abdeckung. 

Ergebmisse: Nach 1 Tag: 1. keine Reaktion; 2. schwaches E., 1 Pfennig groß; 
3a. und 3b. je mittelstarkes E., 1 Pfennig groß. Nach 2 Tagen: 1. keine Reaktion, 
desgl. während der ganzen Beobachtungsdauer von 17 Tagen; 2. Spur E.; 3a. und 
3b. unverändert. Nach 3 Tagen: 2. keine Reaktion; 3a. und 3b. unverändert. 
Nach 4 Tagen: 2. Spur P., 1 Pfennig groß (zentrales Feld); 3a. Spur E., Größe 
und Lokalisation wie bei 2.; 3b. E. schwachrot, 10 Pfennig groß. Nach 5 Tagen: 
2. unverändert; 3a. Spur P., dem ganzen Bestrablungsfeld entsprechend; 3b. wie 
am Vortage, darum aber noch Spur P., dem Bestrahlungsfeld entsprechend. 
Nach 6 Tagen: 2. unverändert; 3a. Spur Pigment im Zentrum und in der Peripherie 
des Feldes; 3b. Spur P., 1 Mark groß. Nach 7 Tagen 2. Reaktion ganz abgeklungen; 
3a. und 3b. unverändert. Nach 8 Tagen: 3a. Reaktion abgeklungen; 3b. P. kleiner. 
Nach 17 Tagen: 3b. Spur P., 10 Pfennig groß. | 

Gleiche Apparatur. Kompressionsbestrahlung ohne Filter von 2 Minuten Dauer. 
Lokalisstion: 1. Schulterrinne, in Höhe des unteren Scapulawinkels; 2. linker 
Oberschenkel, Streckseite, handbreit oberhalb des Knies; 3. wie 1. Abdeckung 
mit schwarzem Papier und Leinenkompressen. 


Ergebnisse: Nach 1 Tag: 1. mittelstarkes E., leicht erhaben, dem Bestrahlungs- 
feld entsprechend, darin sind die leichter atrophischen Stellen ebenfalls rötlich, die 
stärker atrophischen weißlich; kein Juckreiz; 2. wie 1., nur nicht erhaben; 3. E. sehr 
stark, stark erhaben, gleiche Größe wie bei 1. und 2. Nach 2 Tagen: 1. und 2. un- 
verändert; 3. sehr starkes blaurotes E., starke Infiltration, in den zentralen Teilen 
feine Schuppung, Juckreiz. Nach 3 Tagen: 1. im Zentrum 2 Mark großes, hochrotes 

„ darum schwache P.; 2. wie l., nur im Zentrum noch bohnengroße Blase mit 
serösem Inhalt; 3. E. stärker als bei 1. und 2., etwas bräunlich, starke Infiltration, 
die ganze Oberfläche des bestrahlten Bezirks ist mit zahllosen kleinsten Bläschen 
bedeckt, von denen viele bereits eingetroc knet sind. Nach 4 Tagen: 1. Zentrum: 
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E. in gleicher Stärke, nur verkleinert, Peripherie: mittelstarkes P., keine Infiltra- 
tion; 2. wie am Vortage, E. ebenfalls etwas kleiner; 3. E. schwächer als am Vor- 
tage, P. stärker, Infiltration geringer, Bläschenbildung unverändert. Nach 5 Tagen: 
1. P. jetzt auch im Zentrum wahrnehmbar; 2. wie bei 1., große Blase beginnt ein- 
zutrocknen; 3. stark braunrötlich, Infiltration mittelstark, Krusten- und Schuppen- 
bildung stark. Nach 7 Tagen: 1. Zentrum mittelstarke P. und Spur E., Peripherie 
schwache P., keine Infiltration; 2. im Zentrum 1 Mark großes, mittelstarkes E. 
und ebensolche P. mit zentraler, fast vollkommen eingetrockneter Blase; um diesen 
Bezirk mittelstarkes E. und an der Peripherie schwache P.; 3. unverändert. Nach 
9 Tagen: 1. im Zentrum bohnengroße, weißrötliche Stelle, von einer 2 Mark großen 
Zone mittelstarker P. umgeben, hier mittelfeine Schuppen, Peripherie zeigt 
schwache P.; 2. unverändert; 3. Zentrum in 1 Mark großem Bezirk gelbliche 
Borkenbildung, darum mittelstarkes E. mit ebensolcher P., Peripherie schwach 
pigmentiert. Nach 12 Tagen: 1. unverändert, nur die Schälung hat aufgehört; 
2. wie 1, nur außerdem noch Schälung in großen Lamellen; 3. E. etwas 
schwächer geworden, sonst unverändert. 

c) Offenes Kohlenbogenlicht (40 Ampere, 60 Volt, Dochtkohle). Lichtbogen- 
Hautabstand 50cm. Bestrahlungsdauer 15 Minuten. Lokalisation: 1. linker 
Unterarm, Streckseite, Mitte; 3. desgl., nur rechts. Die Streckseite des Unter- 
arms bei der Kontrollpatientin zeigt starke Sommersprossenbildung. Abdeckung 
wie oben beschrieben. ' 

Ergebnisse: Bei 1. und 3. findet sich sofort nach Schluß der Bestrahlung und 
auch noch 15 Minuten später ein schwaches E., dem Bestrahlungsfeld entsprechend. 
21/, Stunden nach der Bestrahlung bei 1. und 3. keine Reaktion. Nach 1 Tage: 
l. keine Reaktion, desgl. während der ganzen Beobachtungszeit von 10 Tagen; 
3. Spur E. Nach 2 Tagen: 3. vielleicht Spur Pigment. Nach 3 Tagen: 3. schwache 
bis mittelstarke P., scharf begrenzt. Nach 4 Tagen: 3. Spur P. im ganzen Feld. 
Nach 6 Tagen: 3. Reaktion vollkommen abgelaufen. 


2. Überempfindlichkeit gegen Röntgenstrahlen. 


Apparatur: Symmetrie-Instrumentarium von Reiniger, Gebbert und Schall. 
Röhre: Müller DM. Funkenstrecke 38 cm. Fokus-Hautabstand 30 cm. Primär 
5 A., sekundär 2 MA., Spannungshärtemesser 100—110. Dosierung 5 X unter 
ı/, mm Aluminium, 5 X unter 1 mm Al, 10 X unter 3 mm Al. Lokalisation: 
la. rechte Schulter oben: 5 X unter !/, mm Al, 1b. rechte Schulter Mitte: 5 X 
unter 1 mm Al, lc. rechte Schulter unten: 10 X unter 3 mm Al; 2. nur 5X 
unter !/, mm Al, rechter Oberschenkel, medial, oberhalb des Knies; 3a, b und c wie 
bei 1. Abdeckung mit Schutzstoff. 

Ergebnisse: Nach 1 Tag: la. starkes E., der Abdeckung entsprechend; atro- 
phische Stellen ebenfalls erytbematös; 1b. E. mittelstark, der Abdeckung ent- 
sprechend, atrophische Stelle teils unverändert; 1c. E. deutlich stärker als bei 1a, 
einschließlich der atrophischen Stellen, der Abdeckung entsprechend; 2. E. mittel- 
stark; 3a, b und c keine Reaktion. Nach 2 Tagen: la. E. stärker als am Vortage, 
Narben nur ausnahmsweise nicht gerötet, deutliche ödematöse Infiltration; 1b. E. 
starkrot, Narben darin meist weiß, ödematöse Infiltration geringer als bei 18; 
lc. E. und ödematöse Infiltration stärker als bei la, alle Narben gerötet; nur an 
diesem Bestrahlungsfeld besteht Druckempfindlichkeit; 2. E. schwach, marmoviert, 
keine Infiltration; 3a, b und c. Spur E. Nach 3 Tagen: la, b und c. E. und In- 
filtration hat an allen 3 Stellen wesentlich zugenommen, das Stärkeverhältnis 
zwischen ihnen ist aber gleich geblieben; bei 1b sind alle Narben jetzt rot, bei 
lc sind sie kaum noch zu unterscheiden; 2. E. eher etwas schwächer; 3a, b und c. 
Spur E. Nach 4 Tagen: la. bläulich-gelbrot, Infiltration schwächer als am Vor- 
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tage; 1b. E. stärker als am Vortage, Infiltration wie bei 1a; lc. E. vom gleichen 
Farbton wie la, Infiltration zurückgegangen, nur etwas stärker als la; 2. Spur 
E., Spur P., keine Infiltration; 3a, b und c. Spur E., schwächer als vorher. Nach 
5 Tagen: bei la, b und c hat das Jucken, das etwa 8—9 Stunden nach der Be- 
strablung anfing und sich innerhalb 24 Stunden sehr steigerte, um dann unver- 
mindert anzuhalten, aufgehört; la. Rötung zurückgegangen, P. zugenommen, 
nur noch geringe Infiltration, Narben nicht deutlich erkennbar; 1b wie la, ebenso 
lc, E. ist aber jetzt bei 1c am schwächsten; 2. unverändert; 3a, b und c. Spur E. 
Nach 6 Tagen: la. Spur E., mittelstarkes P., keine Infiltration; 1b. P. mittelstark, 
kein E., keine Infiltration; lc. E. mittelstark, P. schwach, noch geringe Infiltra- 
tion, etwas Juckreiz: 2. schwache P. mit darin eingestreuten normalgefärbten 
Hautpartien; 3a, b und c. E. kaum noch zu sehen. Nach 8 Tagen: la, b und c un- 
verändert; 2. desgl.; 3a und b. Spur Pigment; 30. Reaktion abgeklungen. Nach 
9 Tagen: la. P. dunkler, besonders deutlich an Pigmentflecken, aber auch an 
Narben vorhanden, hier noch schwaches E. erkennbar; 1b wie la, nur etwas 
stärker pigmentiert; lc. E. mittelstark, Spur Pigment, etwas Infiltration und 
Jucken; 2. unverändert; 3a und b. Spur P. Nach 11 Tagen: la unverändert, 
feine Schuppenbildung; 1b und c unverändert; 2. Spur P.; 3a und b. Reaktion 
seit dem Vortage abgelaufen. Nach 12 Tagen: la. graubraunes, schwaches P., 
Pigmentflecken darin wesentlich dunkler; 1b desgl., nur mittelstarkes P.; lc wie 
lb, nur außerdem mit schwachem E., Pigmentflecken nicht dunkler als in un- 
bestrahlter xerodermatischer Haut, keine Infiltration mehr. Nach 16 Tagen: 
la. graubraunes P., Narben teils wieder weiß; 1b. P. stärker als bei la, hier nur 
vereinzelte weißliche Narben; 1c. gleichmäßig graurosa verfärbt (am hellsten von 
allen 3 Feldern erscheinend), nirgends Zeichen einer Schädigung; 2. noch Spur 
marmoriertes P. 


3. Überempfindlichkeit gegen a-Strahlen. 


Es wird die Doramad-(Thorium X-)Salbe der Deutschen Gasglühlicht- 
Auergesellschaft in Berlin zur Prüfung benützt; diese entsendet eine fast reine 
a-Strahlung. Dosierung: 2000 elektrostatische Einheiten auf 1g Salbe. Appli- 
kationsdauer 24 Stunden. Lokalisation: 1. rechter Unterarm, Streckseite, Mitte; 
2a. rechter Unterarm, Beugeseite, Mitte; 2b. linker Oberschenkel, medial, ober- 
halb des Knies; 3a. linker Unterarm, Streckseite, Mitte; 3b. desgl., Beugeseite. 


Ergebnisse: Nach 1 Tag (also sofort nach Abnahme des Verbandes): 1. E. stark, 
wie auch an allen übrigen Stellen der Salbenapplikation entsprechend, leichte In- 
filtration, Juckreiz; 2a. E. schwachrot, keine Infiltration, kein Juckreiz;2b.E. stark, 
leichte Infiltration, Juckreiz stärker als bei 1; 3a. keine Reaktion; 3b. E. Spur. Nach 
2 Tagen: 1. E. wesentlich stärker als am Vortage, sehr starke cutane Infiltration, 
keine Blasen, Juckreiz, aber keine Druckempfindlichkeit; 2a. E. stark, deutlich 
schwächer als 1, mittelstarke Infiltration, kein Jucken; 2b. E. und Infiltration 
zwischen l und 2a stehend, Juckreiz; 3a. E. schwach, Spur Infiltration; 3b. E. 
stark, schwache Infiltration. Nach 3 Tagen: 1. E. stärker geworden, zahlreiche 
stecknadelkopfgroße seröse Bläschen, stärker an den Pigmentflecken lokalisiert, 
Narben erythematös, Infiltration ebenfalls stärker, über den Applikationsbezirk 
hinaugreichend, etwa halbhandtellergroß; 2a. E. schwächer als bei 1, Infiltration 
schwach, Bläschen wie bei 1; 2b. E. wie 1, Infiltration sogar noch etwas stärker 
als dort, Bläschen dagegen hier nur vereinzelt, um eigentliche Reaktion 2 cm 
breiter, mittelstarkroter Hof; 3a. E. mittelstark, etwas erhaben, Spur Infiltration; 
3b. E. stark, Spur Infiltration. Nach 5 Tagen: 1. E. und Infiltration etwas 
schwächer, Bläschen meist eingetrocknet; 2a. E. ebenfalls schwächer, darin mittel- 
zahlreiche fast normal gefärbte Hautstellen. Bläschen noch reichlich, Infiltration 
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auch geringer; 2b. alle Erscheinungen etwas schwächer; 3a. E. schwach, schwache 
Infiltration; 3b. E. mittelstark, etwas marmoriert, keine Infiltration. Nach 
14 Tagen: 1. violettbraunrot, mittelstarke Infiltration, seit 4 Tagen Schälung 
(kleienförmig); 2a. E. violettbraun, schwächer als 1, Zentrum weißlich, stecknadel- 
kopfgroße Borken; 2b. E. rotbraun mit disseminierten weißlichen Flecken darin, 
seit 4 Tagen kleienförmige Schälung, schwächer als bei 1, keine Infiltration; 
3a. E. braunrötlich, keine Infiltration, keine Schuppen, keine Bläschenbildung; 
3b. E. violettbraun wie 2a, keine Infiltration, keine Schuppen, keine Bläschen- 
bildung. 


4. Überempfindlichkeit gegen chemische Reize. 


a) Cantharidenpflaster (0,08%) nach 6stündiger Einwirkung. Lokalisation: 
1. linke Brustseite (Höhe des Manubrium sterni) medial; 2. linker Oberschenkel, 
Streckseite, handbreit oberhalb der Patella, lateral; 3. wie 1. Nach Abnahme 
Reaktion bei 1. und 2. negativ; 3. E. mittelstark. Nach 1 Tag: 1. Spur E. ohne 
Blasenbildung in Linsengröße, nur einem Bruchteil der Pflastergröße entsprechend; 
2. negativ; 3. E. mittelstark mit mehreren !/,—1 linsengroßen Blasen (serös). 
Nach 2 Tagen: 1. negativ; 2. negativ; 3. wie am Vortage. Nach 3 Tagen: 1. und 2. 
negativ; 3. E. abgeklungen, Blasen eintrocknend. Nach 7 Tagen: 3. leichte 
Schuppenbildung. 

b) Terpentin (rein, deutsches Erzeugnis). Applikationsdauer 24 Stunden. 
Lokalisation: 1. rechte Brustseite wie oben, medial; 2. linker Oberschenkel, Streck- 
seite, Mitte, medial; 3. wie 1. Reaktion nach 1 Tag: 1. negativ; 2. negativ; 3. E. 
mittelstark. Nach 2 Tagen: 1. negativ; 2. negativ; 3. E. etwas schwächer. Nach 
3 Tagen: 3. Spur E. Nach 4 Tagen: 1., 2. und 3. negativ. 

c) 30proz. Quecksilberpräzipitatsalbe. Applikationsdauer 24 Stunden. Lokali- 
sation: l. lateral vom Terpentin; 2. medial vom Cantharidin; 3. wie 1. Nach 
1 Tag: 1., 2. und 3. negativ, desgl. während der Beobachtungszeit von 7 Tagen. 

d) 30proz. spirituöse Lösung von Chinin. muriat. Applikationsdauer 24 Stun- 
den. Lokalisation: 1. lateral vom Cantharidenpflaster; 2. lateral vom Terpentin; 
3. wie 1. Nach 1 Tag: 1., 2. und 3. negativ, ebenso in den folgenden 6 Tagen. 


Aus den angestellten Versuchen ergibt sich demnach, daß unsere 
Patientin gegen Wärmestrahlen und Strahlen des sichtbaren Spektrums 
nicht überempfindlich ist (siehe Versuche mit offenem Kohlenbogen- 
licht). Ebensowenig zeigt sie eine Überempfindlichkeit gegen ultra- 
violette Strahlen aller Wellenlängen, und zwar bei der Prüfung mit 
offenem Kohlenbogenlicht, Höhensonne und Kompressionsbestrahlungen 
mit der Kromayerlampe. Die Patientin ist im Gegenteil gegen diese 
Strahlen sowohl an der xerodermatischen wie an der unveränderten 
Haut deutlich unterempfindlich im Vergleich zur durchschnittlichen 
Reaktionsfähigkeit der menschlichen Haut. Die bei ihr bestehende 
Unterempfindlichkeit ist aber nicht an allen Körperstellen eine gleich- 
mäßige. Während sie bei der Prüfung mit der Höhensonne an der xero- 
dermatischen Haut, Schulter, nur wenig unterempfindlich ist, ist sie 
dies an unveränderter X. p.-Haut, Oberschenkel, stark (vollkommener 
Ausfall der Reaktion). Das gleiche gilt für die Prüfung mit Quarz- 
kompression mit !/, Min. Dauer (gleiche Lokalisation). Im Gegensatz 
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hierzu ergibt bei gleicher Bestrahlungsstärke die xerodermatische Haut 
an der Oberarm-Streckseite vollkommenes Fehlen der Reaktion, während 
an der unveränderten Haut der X. p.-Patientin an der Oberarm-Beuge- 
seite die Unterempfindlichkeit nicht so hochgradig ist. Bei der Kontroll- 
patientin ist bei der letztgenannten Lokalisation die Streckseite eben- 
falls weniger empfindlich als die Beugeseite (geringe Differenz), während 
bei der erstgenannten umgekehrt wie beim X. p. der Oberschenkel 
empfindlicher ist als die Schulter. Bei stärkerer Ultraviolettbestrahlung 
(2 Min.) ist die X. p.-Patientin an der xerodermatischen Haut (Schulter) 
unterempfindlicher als an der unveränderten X. p.-Haut (Oberschenkel) 
also umgekehrt wie bei der 4fach schwächeren Ultravioletteinwirkung. 
Die Reaktionen auf Ultraviolettbestrahlung sind beim X.p. aber 
nicht nur schwächer als bei der Kontrolle bzw. vollkommen ausgefallen, 
sondern sie sind auch bei allen Versuchen mehr oder weniger in ihrem 
Ablauf beschleunigt (siehe Protokolle). Ein verschiedenes Verhalten 
in den xerodermatischen Hautbezirken zwischen Pigmentflecken und 
den übrigen Stellen konnte hier im Gegensatz zu Martensteins Fall 
nicht beobachtet werden. 

Gegen Röntgenstrahlen, die verschiedene Filter (!/, l1 und 3mm 
Aluminium) passiert hatten, erwies sich unsere Patientin als sehr stark 
überempfindlich. Leider hatten wir nur Gelegenheit, den Ablauf der 
Frühreaktion zu beobachten, die in allen Fällen zu starkem Erythem 
mit hochgradiger cutaner Infiltration führte; auch der Beginn der starken 
Pigmentbildung konnte noch festgestellt werden. Wie im Falle Marten- 
stein war auch bei dieser Pat. die unter 3mm Aluminium entstandene 
Reaktion (!/, H.E.D.) bei weitem am stärksten (unter !/,mm und 
lmm wurde ca. 1/, H.E.D. verabreicht). Auch gegen die -Strahlung 
der Doramadsalbe besteht bei unserer Pat. eine starke Überempfindlich- 
keit. Die stärkste Reaktion zeigte bei ihr die xerodermatische Haut 
der Unterarm-Streckseite, etwas schwächer war die an unveränderter 
Haut des Oberschenkels und erheblich schwächer die an der Unterarm- 
Beugeseite. Bei der Doramadreaktion an der xerodermatischen Haut 
waren die dabei entstehenden Bläschen fast ausschließlich an den 
Pigmentflecken lokalisiert, eine Beobachtung, die mit dem Befunde 
von Martenstein bei der Quarzreaktion in seinem Fall in Übereinstim- 
mung steht. Bei der Kontrolle war die Doramadreaktion an der Beuge- 
seite erheblich stärker als an der Streckseite des Unterarms. Hier 
besteht also das gleiche Verhalten wie bei der Quarzbestrahlung am 
Oberarm, während beim X. p. dort das Verhalten umgekehrt ist. — 
Teleangiektasien an den Reaktionsstellen, wie sie Rothman in seinem 
Fall beobachtet hat, wurden wie bei den Fällen von Martenstein 
sowie Layos Heiner nicht beobachtet, so daß die Wahrscheinlich- 
keit, daß die von Rothman beobachtete Teleangiektasienbildung im 
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Zusammenhang mit der X. p.-Konstitution steht, immer geringer wird. 
Ob die Empfindlichkeit der xerodermatischen und unveränderten 
X. p.-Haut durch die vorgenommenen verschiedenen Bestrahlungen 
für wiederholte Bestrahlungen an der gleichen Stelle mit der gleichen 
oder anderen Strahlenqualitäten verändert wird, konnte leider wegen 
Zeitmangels der Pat. an unserem Falle nicht geprüft werden. 

Daß es sich auch bei unserer Pat. um eine spezifische Unterempfind- 
lichkeit gegen Ultraviolett bzw. Überempfindlichkeit gegen Röntgen- 
und «a-Strahlen handelt, wie in den Fällen Martenstein und Heiner, 
beweist der Ausfall der Reizproben auf chemische Substanzen (Cantha- 
ridenpflaster, Terpentin, 30% Quecksilberpräzipitatsalbe und 30% 
alkoholische Chininlösung). Sowohl an der xerodermatischen als auch 
an der unveränderten X. p.-Haut besteht keine Überempfindlichkeit 
gegen diese Substanzen, eher könnte man von einer herabgesetzten 
Empfindlichkeit sprechen. 

Herr Prof. Rosenthal (Med. Univ.-Klinik Breslau) war wieder so liebenswürdig, 
den Urin unserer Patientin nach der Garrodschen Methode spektroskopisch auf 
Hämatoporphyrin zu untersuchen, und zwar mit negativem Ergebnis, wie in allen 
bisher in der Literatur daraufhin untersuchten Fällen. Auch an dieser Stelle 
sprechen wir ihm unseren ergebensten Dank für sein Entgegenkommen aus. 


Bei den bisher veröffentlichten Fällen von Rothman, sowie Marten- 
stein — die in ungarischer Sprache erschienene Arbeit von Lajos Heiner 
stand uns leider nur im Referat zur Verfügung — sind die Untersuchungs- 
ergebnisse in ihrer Bedeutung für die Pathogenese und Klinik des X. p. 
besprochen worden, ebenso die allgemein-pathologische Bedeutung der 
gleichzeitig bestehenden Überempfindlichkeit gegen ultraviolette und 
Röntgenstrahlen bei einer Krankheit, die klinisch und histologisch 
weitgehendste Übereinstimmung mit den chronischen Röntgenschädi- 
gungen der Haut zeigt. In der beigefügten Tabelle sind die Ergebnisse 
der an den bisher systematisch untersuchten 4 Fäle von Rothman, 
Martenstein, Heiner und Martenstein und Bobowitsch zusammengestellt, 
und zwar nach dem Alter der Pat. geordnet. 

Aus der Zusammenstellung ergibt sich, daß alle 4 Fälle von X. p- 
im Alter von 4—37 Jahren keine veränderte Reaktionsfähigkeit gegen- 
über Normalkontrollen zeigen bei Einwirkung von Wärmesirahlen, 
Strahlen des sichtbaren Spektrums und von chemischen Substanzen (Fall 
Rothman fällt bei letzteren fort): Cantharidenpflaster, 30%, alkoholische 
Chininlösung, 4%, Formalinspiritus, Quecksilber (10 und 30%, weiße 
Präzipitatsalbe, Hg-Pflaster, 1% Sublimat), 10%. Teersalbe, Terpentin. 
Es unterliegt also keinem Zweifel, daß die beim X. p. bestehende Über- 
empfindlichkeit gegen ultraviolette Strahlen und Röntgenstrahlen eine 
spezifische ist. Von den untersuchten Fällen zeigen bei Ultraviolett- 
einwirkung 2 (Heiner und Martenstein) übereinstimmend eine verstärkte 
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und verzögerle Reaktion. Die Verstärkung ist in beiden Fällen sowohl 
an xerodermatischer als auch an unveränderter X. p.-Haut vorhanden, 
bei der letzteren aber ausgeprägter. Rothmans Fall zeigt zwar noch eine 
verzögerte Reaktion, sie ist aber nicht mehr verstärkt. Im Falle von 
Martensteın und Bobowitsch ist dagegen die Reaktion auf ultraviolettes 
Licht gegenüber der Kontrolle abgeschwächt bzw. stellenweise ganz 
fehlend und in ihrem Ablauf beschleunigt. Da die zwei jüngsten Fälle 
verstärkte und verzögerte Reaktionen zeigen, der nächstältere nicht- 
verstärkte aber verzögerte und der älteste schließlich abgeschwächte 
und beschleunigte, ist man geneigt, einen Zusammenhang des Reaktions- 
ablaufes mit dem Alter des Pat. bzw. mit der Dauer der X. p.-Erkrankung 
zu vermuten. Wenn auch zwischen dem ersten Fall von Heiner (4 J.) 
und Martensteins Fall (26 J.) ein erheblich größerer Altersunterschied 
als zwischen letzterem und dem Falle Rothman zu liegen scheint (28 J.), 
so täuscht die Altersangabe insofern, als Martens’eins Pat. körperlich 
etwa einem l4jährigen Mädchen entsprach und geistig noch tiefer stand 
als ein 6jähriges Kind. Rothmans Pat. scheint dagegen ihrem Alter 
entsprechend entwickelt gewesen zu sein. Es scheint demnach so zu 
sein, daß in der ersten Zeit des Bestehens des X. p. durch Einwirkung 
der ultravioletten Strahlen die Empfindlichkeit bzw. die bestehende 
Überempfindlichkeit noch beträchtlich ‚gesteigert wird (siehe auch 
Versuch von Martenstein an alten durch eine einmalige, Jahre zurück- 
liegende Ultraviolettbestrahlung bewirkten Pigmentierungen), die 
Reaktion mit verzögerter Inkubation (Pigmentschutz? Gewöhnung!) 
eintritt, aber langsamer abklingt. Erreichen die X.p.-Patienten ein 
höheres Alter, so ist der Schutz durch Pigmentbildung oder Gewöhnung 
so erhöht worden, daß eine verstärkte Reaktion nicht mehr eintritt, 
eine abnorme Reaktionsfähigkeit aber noch am verzögerten Ablauf 
kenntlich ist. Bei noch längerem Bestehen des X. p. schließlich scheint 
die Schutzwirkung so stark zu werden, daß makroskopisch nur eine 
geringe oder gar keine Reaktion wahrnehmbar ist. Ob diese Annahme 
den tatsächlichen Vorgängen entspricht, können nur zahlreichere 
gleichgerichtete Untersuchungen an X. p.-Kranken in den verschiedensten 
Lebensaltern beweisen. Im Sinne dieser Annahme scheint uns auch 
der Befund zu sprechen, daß bei den zwei jüngsten Fällen (Heiner bzw. 
Martenstein) die Reaktion gegen Ultraviolett an der unveränderten 
X.p.-Haut stärker ist als an der xerodermatischen, d.h. letztere ist 
besser geschützt. In unserem Fall dagegen (dem ältesten), bei dem 
allerdings der Beginn der Erkrankung in ein für das X. p. außer- 
gewöhnlich spätes Lebensalter fällt, ist kein Unterschied in der 
Schutzkraft der xerodermatischen und unveränderten X. p.-Haut 
mehr festzustellen, ja sie ist an der letzteren stellenweise deutlich 
größer. In unserem Falle gibt die gleiche schwache Bestrahlungs- 
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einwirkung (Ultraviolett) an der Schulter eine stärkere Reaktion als an 
der Streckseite des Oberarms, beides an xerodermatischer Haut; dieselbe 
Dosis an unveränderter X.p.-Haut an der Beugeseite des Oberarms 
eine Reaktion, die in ihrer Stärke etwa zwischen den beiden genannten 
steht und an unveränderter X.p.-Haut des Öberschenkels eine der 
an der Streckseite des Oberarms entsprechende (d.h. fast keine). Die 
nichtpigmentierte, also der Bestrahlung durch das Sonnenlicht nicht 
ausgesetzt gewesene Haut einer X. p-Patientin, bei der die Krankheit 
etwa 30 Jahre besteht, ist also gegen schwache Ultravioletteinwirkung 
ebensogut geschützt als die infolge der kontinuierlichen Lichteinwirkung 
stark xerodermatische Haut. Da es sich hierbei weder um einen Pigment- 
schutz, noch um eine lokale Gewöhnung handeln kann, dürfte es auch 
hier nicht unberechtigt sein, von einer Desensibilisierung von außen 
gegen von außen und zwar einer spezifischen (s. Jadassohn) zu sprechen. 
Auf Einzelheiten in unseren Befunden möchten wir nicht weiter ein- 
gehen (so z.B., warum die Reaktion an der unveränderten X.p.-Haut 
des Oberarms schwächer ausfällt als an der pigmentierten xeroderma- 
tischen des Rückens), um nicht mit allzu vielen Hypothesen arbeiten 
zu müssen. Daß die „spezifische Anergie‘‘ an der unveränderten (Ober- 
schenkel-)Haut des X. p. tatsächlich nur eine relative ist, zeigt die 
Reaktion auf stärkere ultraviolette Strahleneinwirkung, die deutlich 
hier stärker ist als an der xerodermatischen Schulterhaut. 
Interessant ist, daß in 3 von den 4 untersuchten Fällen zwar gleich- 
zeitig mit der Überempfindlichkeit gegen ultraviolette Strahlen eine 
solche gegen Röntgenstrahlen unter den verschiedensten Filtern besteht, 
daß aber der Empfindlichkeitsgrad gegen beide Strahlenarten nicht 
parallel verläuft. Die Reaktion auf Röntgenstrahlen ist in den Fällen 
Heiner, Martenstein und Martenstein und Bobowitsch verstärkt, und zwar 
am ausgeprägtesten im letztgenannten Fall, in dem für ultraviolette 
Strahlen wahrnehmbar bereits nur eine Unterempfindlichkeit besteht. 
Man hat den Eindruck, als ob die Empfindlichkeit gegen Röntgen- 
strahlen ihr Maximum erst erreicht, wenn diejenige gegen ultraviolette 
Strahlen ihren Scheitelpunkt längst überschritten hat. In den beiden 
daraufhin untersuchten Fällen (Heiner, Martenstein und Bobowitsch) 
war die Röntgenüberempfindlichkeit an der unveränderten X. p.-Haut 
immer schwächer als an der xerodermatischen. Eine nähere Besprechung 
der Reaktionsbefunde bei Röntgen- und «-Strahleneinwirkung hat bei 
der bisher vorliegenden geringen Zahl kaum einen Zweck. Es muß 
weiteren systematischen Untersuchungen vorbehalten bleiben, beim 
X.p. die Überempfindlichkeitserscheinungen bei den verschiedenen 
Strahlenarten zu klären. Wir glauben, daß sich solche Untersuchungen 
hauptsächlich nach folgenden Richtungen erstrecken müßten: Einfluß 
des Alters des X. p.-Patienten bzw. seiner Krankheit auf seine Reaktions- . 
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fähigkeit gegen ultraviolette und Röntgenstrahlen, sowohl an xero- 
dermatischer als an unveränderter Haut der verschiedensten Körper- 
stellen. — Besteht beim X. p. auch eine Überempfindlichkeit der Schleim- 
häute gegen die genannten Strahlenarten? — Versuch der lokalisierten 
Übertragung der Überempfindlichkeit auf Normalreagierende, an Tieren 
und vor allem an Menschen, durch intradermale Einspritzung evtl. 
unter mehrfacher Wiederholung, von Blut, Plasma, Serum und Haut- 
extrakt des X. p.-Patienten. (Es liegt bisher ein negativ ausgefallener 
Versuch von Rothman mit intravenös eingespritztem Citratblut einer 
X.p.-Patientin an 2 Kaninchen vor.) 


u ————— 
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Haut" 
DZ Ein Überblick über die Literatur der Salvarsandermatosen zeigt, 


=k daß Fälle, bei denen neben Exanthemen über Veränderungen der 


Schleimhäute (Enantheme, Anginen) berichtet wird, nicht allzu selten 
sind. Die folgenden 2 Krankengeschichten beschreiben eine ganz eigen- 
artige Mundschleimhauterkrankung bei Salvarsanbehandlung, ohne 
Exanthem. 


I. N. S., 22jähriger Kaufmann. Mutter vor einigen Jahren Ausschläge nach 
Arseninjektionskur. Patient hat im Alter von 4 Jahren eine epidemische Menin- 
gitis durchgemacht. 

St. pr. 20. XI. 1923: Neurasthenischer Typus, leicht errötend, ohne nachweis- 
bare Organveränderungen. Seborrhoische Haut, im Gesicht und am Rücken 
Acne juvenilis. Gesundes, wohlgepflegtes Gebiß, obere Schneidezähne vorstehend, 
geringe Hyperselivation, linke Tonsille entfernt. 3 kleine schmerzlose Papeln am 
Penis. Spirochäten positiv. WaR. negativ. Diagnose: Lues I (seronegativ). 

Decursus 24. XI. 1923: 0,15 Neosalvarsan intravenös, 10 Minuten nach der 
Injektion starker Kopfschmerz, der nach 0,5 ccm Tonogen aufhört. 29. XI. nach 
Tonogen 0,30 Neosalvarsan, keine Nebenerscheinung. 30. XI. nachmittags: 
Patient klagt über Empfindlichkeit im Rachen. Stelle der excidierten Tonsille 
und Arcus hyperämisch, angeschwollen. Die linke Wangenschleimhaut zeigt einen 
4—-5 mm breiten trüben Streifen. Temperatur 39,5°. Die Erkrankung wurde 
von uns für eine zufällig hinzugetretene, infektiöse Komplikation gehalten. Chinin, 
Mundspülung. Vollständige Genesung in 2 Tagen. 5. XII. 0,30 Neosalvarsan 
ohne Tonogen. 6. XII. Kopfschmerzen, beide Zahnreihen schmerzhaft, Lippen 
und Conjunctiven geschwollen und gerötet. Temperatur 39,8°. Brechreiz. Diese 
Symptome sind nach 0,5 ccm Tonogen bald verschwunden. 17. XII. Vollständiges 
Wohlbefinden. Nach 0,5ccm Tonogen 0,10 Neosalvarsan. 18. XII. Rachen- 
schmerzen. Trockenheit und metallischer Geschmack im Munde. Brechreiz, 
Diarrhöe. Lippen angeschwollen, die ganze Schleimhaut der Mundhöhle, Gingiva, 
Arcus gerötet, das Epithel stellenweise getrübt, hier und da losgelöst, die bloßen 
Stellen bluten leicht. Gesunde Schleimhaut ist nur in kleinen Inseln sichtbar. 
Temperatur 38,8°. Im Mundschleim Spirochaeta pallida negativ, pathogene 
Mikroorganismen nicht nachweisbar. WaR. schwach (+) positiv. Therapie: 
Mundspülungen mit Kamillentee. Schleimhaut in 3 Tagen regeneriert. Weiterhin 
Bismoluolkur. 


Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Bd. 150. 1? 
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U. O. J., 26jährige Arztensgattin. Vollständig gesunde Frau, mit gesunden, 
gut gepflegten Zähnen, obere Schneidezähne ein wenig vorstehend. Seborrhoischer 
Hauttypus. Am 21. V. 1925 erhält Patientin wegen fieberhafter Cystitis post 
partum 0,15 Neosalvarsan. In 1 Stunde steigt die Temperatur mit Schüttel- 
frost auf 40°. Am nächsten Vormittag Trockenheit am Gaumen, metallischer 
Geschmack. Epithel der vorderen Hälfte des harten Gaumens getrübt, stellenweise 
losgelöst, die bloßen Stellen leicht blutend. Brechreiz, Diarrhöe. Am 23. V. Tem- 
peratur 36,7°, allgemeines Wohlbefinden, alle unangenehmen Symptome sind 
verschwunden. Am 25. V. Schleimhaut des Gaumens vollständig regeneriert. 

Während des Verlaufes der Erkrankung oder darnach waren Haut- 
veränderungen trotz sorgfältigster Beobachtung in keinem der beiden Fälle 
nachweisbar. 

Es entsteht nun die Frage, ob die Veränderungen der Mundschleim- 
haut wirklich Symptome einer Salvarsanvergiftung waren. Die Dosis 
war in beiden Fällen so gering, daß von einer Überdosierung nicht die 
Rede sein kann. Einen ausgeprägten, angioneurotischen Symptomen- 
komplex sahen wir zwar nicht, trotzdem kann man eine Überempfindlich- 
keit gegen Salvarsan in beiden Fällen zweifellos feststellen. Das nach 
der Injektion auftretende und mit Tonogen leicht beeinflußbare Kopf- 
weh, der Brechreiz, die Rötung der Conjunctiven und die Anschwellung 
der Lippen, das plötzlich, evtl. mit Schüttelfrost, ansteigende Fieber, 
die Diarrhöen sind wohlbekannte Nebensymptome bei Salvarsanbehand- 
Jung. Die Schmerzhaftigkeit der Zahnreihen und das Gefühl von me- 
tallischem Geschmack sind allerdings seltener zu beobachtende Symp- 
tome der Arsenvergiftung (E. Hoffmann). Auffallend ist im ersten Falle, 
daß nach einer neuerlichen Neosalvarsandosis — obgleich diese kleiner 
war, als die vorherige — dieselben Erscheinungen im gleichen Gebiete 
auftraten; und in beiden Fällen der Umstand, daß die Schleimhaut- 
veränderungen spontan, ohne jede besondere Behandlung verschwanden. 
Die niedrige Toleranz gegen Salvarsanpräparate können wir im ersten 
Falle als eine hereditäre Arsenempfindlichkeit auffassen; die Mutter 
des Patienten bekam nach Arseninjektionen eine Hautaffektion. Solche 
familiäre Idiosynkrasie gegen Arzneimittel gehören nicht zu den 
Raritäten. Die Gravidität im zweiten Falle und der mit der Geburt 
einhergehende große Energieverlust geben vielleicht die Erklärung der 
Überempfindlichkeit. 


intim 


N 
ea 


anıntork: 


mit zenet 
Sebarthai. 
Cystite pi 


mit Schi 


1, metals. 
t, stelleri: 


n 33. V. 
'mptome x 
2 TERZ 
raren Bi. 


hr den f L 


undsh: 
. Die Dx 
ag nieht: 
ymptor: 
mpfindd i 

Da m: 
hare hr 
ehwi 
de Fit 
anbeli” 
h] von £ 
nde NE: 
ten far 
ese kler 
N Gieh 
eimbs“ 
wand“ 
im en 
je Nu 


a 


p œ 


zu F 
T Gebu” 


Jar 
x 


pune’ 


Kontinuierliche Syphilisbehandlung anstatt intermittierender, 
auf Grund achtjähriger Erfahrung. 


Von 
Professor Johan Almkvist, Stockholm. 


(Eingegangen am 12. Dezember 1925.) 


Die geschichtliche Entwicklung der Syphilisbehandlung im Laufe der letzten 
Jahrhunderte zeigt uns das bunteste Bild wechselnder Behandlungsarten, doch 
kann man in der unerhörten Menge verschiedenster Behandlungen einerseits 
zwei Gruppen von Mitteln, die vorzugsweise angewendet wurden, verfolgen, anderer- 
seits eine Behandlungsweise, die beinahe immer zur Anwendung kam. Die beiden 
hauptsächlichsten Gattungen von Mitteln waren Quecksilberpräparate und vege- 
tabilische Dekokte. Ob man nun das eine oder das andere dieser oder anderer 
Mittel anwandte, so gab man es beinahe immer in Form einer Kur, d. h. eine 
gewisse, nicht allzulange Zeit. Diese Kurbehandlung entwickelte sich immer 
mehr und mehr. Man versuchte die Kuren immer stärker und stärker zu machen, 
und zwar auf zweierlei Weise, teils durch Erhöhung der Quecksilberdosis, teils 
durch Kombination von vielen verschiedenen Mitteln. Man hatte es bei der Queck- 
silberbehandlung abgesehen auf die Erreichung schwerer Vergiftungserscheinungen, 
vor allen auf einen reichlichen Speichelfluß mit folgender Stomatitis und verband 
sie mit Aderlaß, Schwitzkur, Bad-, Hunger- und Abführbehandlung. Die stärksten 
von diesen Kuren, besonders die sogenannte Lourrier- Rustsche Kur, die man am 
Ende des 18. und im Anfange des 19. Jahrhunderts anwandte, wurden dadurch 
oft lebensgefährlich und viele starben während derselben; aber man trug das Risiko 
in der Hoffnung, durch eine solche Gewaltkur frei von Syphilis zu werden, wenn 
man mit dem Leben davon kam. Betreffs der Louvrier- Rustschen Kur wird doch 
berichtet, daß es allgemein üblich war, vor deren Beginn vorsichtshalber sein 
Testament zu machen. Trotz der erschreckenden Stärke der Kuren erreichte 
man doch selten das ersehnte Ziel, die Heilung der Syphilis. 

Gegen diese furchtbaren Kuren traten zu verschiedensten Zeiten viele scharf- 
sichtige Ärzte (Charles Chicoyneau, Barbeyrac, Calmette, Deidier, van Swieten u. a.) 
auf, aber sie erreichten doch wenig von bleibendem Wert gegen diese furchtbare 
Herrschaft. Es war der große Philippe Ricord, dem es als erstem glückte, einen 
anderen Behandlungsplan gegen die Syphilis einzuführen. Sowohl in seiner „Traité 
pratique des maladies veneriennes‘ 1838 (S. 623—629), als auch in seinen „‚Lecons 
sur le chancre“ 1860 (S. 295—313) bringt Ricord seine neuen Prinzipien für die 
Syphilisbehandlung vor. Nach diesen sollte man nicht kurzdauernde und starke, 
zu Vergiftung führende Kuren anwenden, sondern die Syphilis während ziemlich 
langer Zeit und mit mäßigen Quecksilberdosen, die keine Vergiftung zur Folge 
haben, behandeln. Dadurch hatte er im Gegensatz zu der früheren Behandlungs- 
art, deren Richtlinien vereinzelte, kurze, starke Kuren waren, das Prinzip der 
kontinuierlichen Behandlung mit erträglicher Dosis eingeführt. Außerdem führte 
er das Prinzip, nicht allen Patienten dieselbe Dosis Quecksilber zu geben, ein, sondern 
mehr oder weniger, je nach der individuellen Verträglichkeit. Diese Prinzipien führte 
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er durch, indem er den Patienten 6 Monate Quecksilber, für gewöhnlich per 08 
(Pillen, van Swietens Likör), gab, mit kleinen Dosen begann und sie allmählich 
steigerte, aber nicht mehr als der Patient vertrug. Als Grenze der Verträglichkeit 
sah er den Beginn der Quecksilbergingivitis an. Deswegen besichtigte er während 
der Behandlung mit steigender Quecksilberdosis stets das Zahnfleisch der Patienten 
und sobald das geringste Anzeichen von Gingivitis erschien, hörte er mit der 
Steigerung der Gabe auf und gab dieselbe, oder, wenn notwendig, eine ein wenig 
schwächere Dosis bis zur Vollendung der 6 Monate. Er versuchte den Ausbruch 
der Stomatitis durch Anwendung von chlorsaurem Kali als Mundwasser zu ver- 
hüten, eine Behandlung, die durch ihn eine große Ausbreitung gefunden hat und 
bis zu unseren Tagen beibehalten ist. Nach 6 monatlicher Quecksilberbehandlung 
gab er Jodkali in 3monatlicher Dauerbehandlung, weil er das von dem Engländer 
William Wallace 1836 eingeführte Jodkali als ein anderes ausgezeichnetes Mittel 
gegen Syphilis ansah. In dieser 9 monatlichen kontinuierlichen Syphilisbehandlung 
sah Ricord ein ziemlich sicheres Syphilisheilmittel. 

Fournier, ein beinahe gleich berühmter Schüler Ricords, verwarf jedoch die 
Behandlungsweise seines Lehrers und führte ein drittes Behandlungsprinzip ein. 
Dieses bespricht Fourni°r in seinem Buch „Traitement de la syphilis“ (S. 536—565) 
und nennt seine Behandlungsart ‚Methode des traitement succesivs ou traitement 
chronique intermittent“. Gegen die von seinem Lehrer geübte Behandlungsweise 
hatte er einzuwenden (S. 538), 1. daß Gewöhnung an Quecksilber ‚„l’accoutumance 
du mercure“ eintreten und dadurch der therapeutische Effekt herabgesetzt werden 
könnte „que de nouvelles doses n’exerceraient peut-etre plus qu’une influence 
relativement attenuee‘“ und 2. daß die Gefahr einer schädlichen Quecksilber- 
wirkung — auch bei kleineren Dosen — allmählich bei der langen kontinuierlichen 
Behandlung vergrößert werde oder wie Fournier selbst sagt: „que prolonger 
encore la medication courrait risque d’offenser les fonctions digestives que j'ai 
tout interet a respecter“‘. Während einer kurzen Zeit, meinte Fournier, könne 
ein Patient eine größere Menge Quecksilber ertragen als während einer längeren. 


Auf Grund dieser Ansichten ging Fournier wieder zu kürzeren Kuren über, 
aber er gab nicht wie früher nur eine einzelne starke Kur in der Hoffnung, dadurch 
die Syphilis zu heilen, sondern behielt Ricords Grundsatz, die Quecksilbervergiftung 
zu vermeiden, bei und wiederholte dafür diese schwachen Quecksilberkuren viel- 
mals in einer Behandlungsdauer von mindestens 3 Jahren; daher die Benennung 
„chronisch-intermittierende Quecksilberbehandlung“. Die 1. Kur dauerte gewöhn- 
lich 2 Monate, die späteren waren kürzer. Die Zwischenzeiten zwischen den 
Kuren waren im Beginne 4—6 Wochen, später länger. Zur Behandlung konnte 
man nach Fournier alle gebräuchlichen Quecksilbereinverleibungsarten anwenden, 
wie Schmierkur, Räucherkur, Injektion löslicher oder unlöslicher Quecksilber- 
präparate und endlich Quecksilberpillen, welch letzteren seine gebräuchlichste 
Methode darstellten. Nach dieser 3jährigen intermittierenden Quecksilberbehand- 
lung gab Fournier den Quecksilberkuren entsprechende Jodkalikuren in gleicher 
Weise durch 3 Jahre. 

Das Prinzip der chronisch-intermittierenden Quecksilberbehandlung, das 
3. Prinzip der Quecksilberbehandlung, bekam nach Fournier gegen Schluß des 
19. Jahrhunderts eine sehr große Ausbreitung in Europa, obgleich sie auf ver- 
schiedenste Weise, was sowohl die Art der Anwendung, Stärke, Zeit und Anzahl 
per Kuren betrifft, verwendet wurde, und sie dürfte wohl noch die Form von 
Quecksilberbehandlung sein, die jetzt noch hauptsächlich angewendet wird. 


Durch die Einführung des Salvarsans in die Syphilistherapie im 
Jahre 191D sind jedoch eine ganze Reihe Veränderungen zustande ge- 
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kommen. Unter anderem ist eine kontinuierliche, antisyphilitische Be- 
handlung möglich geworden mit wechselnden Präparaten. Dadurch gibt 
es die Möglichkeit, Ricords Behandlungsprinzip Genüge zu leisten unter 
Vermeidung der Übelstände, die Fournier dazu veranlaßten, dasselbe 
aufzugeben. Wenn man nämlich die beiden Behandlungsmittel Sal- 
varsan und Quecksilber in abwechselnden Kuren geben läßt, so daß 
die Quecksilberkur beginnt, wenn die Salvarsankur endigt und um- 
gekehrt, und dies auf längere Zeit fortsetzt, so erzielt man eine fort- 
laufende antisyphilitische Wirkung, aber man vermeidet infolge der 
Abwechslung mit den Mitteln sowohl die Gewöhnung an ein gewisses 
Präparat als auch die Gefahr einer schädlichen Wirkung zufolge lang- 
dauernden Gebrauches eines Mittels. Auf diese Weise gewinnen wir 
ein 4. Prinzip für Syphilisbehandlung, bestehend in einer kontinuier- 
lichen antisyphilitischen Einwirkung, aber mit verschiedenen Mitteln 
in abwechselnden Kuren ohne irgendeinen Zwischenraum zwischen den 
einzelnen Kuren. 

Wenn auch Fourniers Behandlungsmethode gegenüber der Ricord- 
schen gewisse Vorteile haben mußte, so ist es doch deutlich, daß sje 
andererseits gewisse Nachteile in sich schloß. Man muß sich vorstellen, 
daß am Schlusse einer antisyphilitischen Kur das Syphilisvirus im 
Körper mehr oder weniger abgeschwächt wurde infolge der therapeu- 
tischen Wirkung der Kur. Aber wenn man nun aufhört mit jeglicher 
Behandlung, so ist wohl anzunehmen, daß das abgeschwächte Virus 
allmählich wieder kräftig wird, weshalb die nach einer gewissen Zeit 
wiederbegonnene Kur einen Teil der Wirkung früherer Kuren wieder- 
holen muß. Dadurch gewinnt die chronisch-intermittierende Behand- 
lung eine schwache und langsame Einwirkung auf die Syphilis. Es ist 
auch auffällig, daß, während die klinische Erfahrung Ricords auf eine 
Heilung der Syphilis durch eine !/,jährige Kurbehandlung hoffen ließ, 
Fournier in derselben Erwartung die Zeit der Behandlung bis auf 3 Jahre 
erhöhte. Es scheint mir wahrscheinlich, daB Fournier selbst die Notwendig- 
keit einer so langen Behandlungsdauer zufolge der unterbrochenen und 
dadurch schwächeren Wirkung einsah. 

Die Wirkung der Ricordschen Behandlung können wir nicht be- 
urteilen — sie liegt zu weit hinter uns —, aber die Ergebnisse der Fournier- 
schen Behandlung sind nicht allzu gut. Seit Wassermanns serologische 
Untersuchung eingeführt wurde, hat man gesehen, daß auch Fourniers 
3jährige Behandlung keine sichere Heilung der Syphilis gewährleistet, 
da viele Patienten diese 3jährige Behandlung durchgemacht haben 
und trotzdem eine positive Wassermannreaktion haben. Es liegt doch 
auf der Hand, anzunehmen, daß eine ununterbrochene Abschwächung 
des syphilitischen Giftes durch eine lückenlos fortgesetzte Behandlung, 
die nicht die Nachteile der Ricordschen Anwendungsweise hat, d.h. 
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durch Anwendung des genannten 4. Prinzips, ein besseres Behandlungs- 
ergebnis haben sollte. 


In dieser Erwartung begann ich 1917 das 4. Behandlungsprinzip, nachdem es 
klar und deutlich vor mir stand, anzuwenden. Das Prinzip kann selbstverständlich 
auf verschiedene Weise ausgeführt werden. Um eine gute solche auszuarbeiten, 
suchte ich auch aus den Erfahrungen anderer Nutzen zu ziehen und beratschlagte 
mich deshalb mit vielen Kollegen, aber ich fand kein Verständnis für meine Pläne, 


außer bei Dr. Gösta Ahman in Göteborg. Wir vereinbarten Ende Dezember 1917 
gewisse Grundsätze für die Behandlung frischer Syphilis, welche auch mit der 
Anwendung des 4. Prinzipes übereinstimmten. Diese Grundsätze veröffentlichte 
ich durch einen Vortrag, den ich auf dem Nordischen Dermatologenkongreß im 


Mai 1919 in Kopenhagen hielt. Sowohl Dr. Ahman als ich selbst haben seitdem 
diese Grundsätze im großen und ganzen auf dieselbe Weise angewendet. Wir 
änderten sie jedoch bald, ein jeder für sich, ab. Ich bespreche hier nur die Behand- 
lungsform, die aus meinen Abänderungen hervorging. Schon 1920, also nach 
3jähriger Erfahrung, veröffentlichte ich 2 Abhandlungen über dieselbe (11 u. 12). 
Diese Behandlung habe ich seitdem meistens angewendet sowohl in der Klinik 
als auch in der Privatpraxis, und zwar für frische als auch für ältere Fälle, wenn 
die Zeit des Patienten und die anderen Umstände es gestatteten. Da ich nun 
8 Jahre Erfahrung über diese Behandlungsmethode habe, ist mein Urteil über 
dieselbe bedeutend sicherer. 


Die Behandlung wird für gewöhnlich so ausgeführt, daß man mit 
einer Salvarsankur beginnt. In der Regel werden jeden 5. Tag Injek- 
tionen gegeben, indem man mit 0,30 oder 0,45 g beginnt und bis zu 
0,90 g steigt bei einer Gesamtzahl von 10 Injektionen, also mit einer 
Dauer der Kur von 1!/, Monat. Unmittelbar darauf wird eine Wismut- 
(Trepol, Milanol, Embial u. a.) oder Quecksilbeıkur mit rasch resorbier- 
barem Quecksilberpräparat (gewöhnlich Hydrargyrum_ salizylicum), 
jedes zu 10 Injektionen, und eine Injektion jeden 3. Tag, also von 1 mo- 
natiger Dauer, angeschlossen. Zuweilen werden sowohl Wismut- als auch 
Quecksilberkuren gegeben, die eine nach der anderen, also von zusammen 
2 monatiger Dauer, ohne Zwischenraum zwischen den einzelnen Kuren. 
Dann geht man wieder zur Salvarsankur von derselben Beschaffenheit, 
wie früher geschildert, zurück, ohne eine Pause zu machen, und darauf 
folgt unmittelbar wieder die Quecksilber- oder Wismutkur oder beide 
nacheinander. Diese Behandlung kann man eine gewisse, kürzere oder 
längere Zeit fortsetzen (siehe beiliegendes Schema). Zuweilen habe ich als 
Abschluß der Behandlung eine Quecksilberkur mit unlöslichem Quecksil- 
berpräparat (Oleumcinereum)angefügt, um dadurch eineetwas verlängerte 
Quecksilberwirkung zu erzielen. Bedingung dafür ist jedoch, daß der Pa- 
tient beiden vorhergegangenen Kuren das Quecksilber gut vertragen hat. 
Außerdem habe ich als Nachkur Jodkali gegeben in mindestens 3g täglich 
1—2 Monate hindurch. Da das Jodkali das Gewebe vermutlich besser 
durchdringt, ist daran zu denken, daß die Spirochätenherde, die für die 
anderen Behandlungsmittel nicht so zugänglich waren, daß sie ab- 
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getötet, sondern nur geschädigt wurden, durch die zwar gewiß schwächere 
Wirkung, aber größere Durchdringungsfähigkeit des Jodkaliums voll- 
ständig zum Absterben gebracht werden. Das scheint mir auch mit 
der Ansicht Ricords und Fourniers übereinzustimmen. 

Die Dauer der Behandlung ist verschieden, je nach der Beschaffen- 
heit des Falles. Um dies zu bestimmen richtet man sich nach der Dauer 
der Wassermannreaktion. Zu diesem Zwecke ist es notwendig, die 
Behandlung von einer Reihe von Wassermannschen Blutuntersuchungen 
begleiten zu lassen, die unmittelbar vor der Behandlung begonnen 
und während der Salvarsankur vor jeder zweiten oder jeder dritten 
Injektion (bisweilen während der ersten Salvarsankur sogar vor jeder 
Injektion) und bei den Wismut- und Quecksilberkuren zu Beginn, 
Mitte und Ende gemacht werden. Ganz nach der Zeit des Verschwindens 
der Wassermannreaktion wird dann die Dauer der kontinuierlichen 
Behandlung bestimmt. Am kürzesten werden die sero-negativen Fälle, 
die nie eine positive Wassermannreaktion gezeigt haben, deren Ent- 
stehen also die Behandlung verhindert hat, behandelt. Für diese scheint 
es mir, daß eine Salvarsan-, eine Wismut- und eine Quecksilberkur, 
also eine kontinuierliche Behandlung während 31/, Monate, genug sein 
sollte (Abortivkur). Ein Fall von frischer Syphilis mit positiver Wasser- 
mannreaktion während kürzerer Zeit wird 6 Monate (2 Salvarsan-, 
3 Wismutkuren und 1 Quecksilberkur) oder 7 Monate (2 Salvarsan-, 
2 Wismut-, 2 Quecksilberkuren) behandelt. Ein Fall von frischer 
Syphilis mit positiver Wassermannreaktion während 1—2 Monaten 
wird ungefähr 9 Monate (3 Salvarsan-, 3 Wismut- und 2 Quecksilber- 
kuren) und ein Fall, bei dem die Wassermannreaktion durch 4 Monate 
hindurch oder länger positiv blieb, 12—14 Monate (4 Salvarsan-, 4 Wis- 
mut- und 4 Quecksilberkuren) behandelt. Länger als 14 Monate habe 
ich ohne Pause die kontinuierliche Behandlung nicht fortgesetzt. Die 
Kuren können natürlich auf verschiedene Weise angeordnet und zu- 
sammengesetzt werden, wenn nur das Prinzip der Kontinuität bei- 
behalten wird. 

Diese Behandlung wird von den Patienten gewöhnlich ebenso gut 
wie die intermittierende Behandlung erfragen. Obwohl hier verschiedene 
Kuren unmittelbar aufeinander ohne Pause folgen, so können doch die- 
selben Dosen wie bei der intermittierenden Behandlung angewendet 
werden. Dies ist keineswegs so auffallend, als es zuerst scheinen möchte, 
wenn man bedenkt, was die eigentliche Ursache der Salvarsan- oder 
Quecksilberintoxikation bei unseren gewöhnlichen Behandlungsdosen 
ist. Diese beruht nämlich für gewöhnlich auf einer individuellen Dis- 
position, einer ungemein großen Empfindlichkeit für unsere Salvarsan- und 
Quecksilberdosen und nicht direkt darauf, daß die Gabe zu groß war. Nur 
gegen eine Disposition zu Vergiftungserscheinungen, nämlich gegen die 
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merkurielle ulceröse Stomatitis und Colitis, können wir Vorkehrungen 
treffen und sie dadurch vermindern oder beinahe aufheben. Ich habe 
nämlich durch eine Reihe von Arbeiten (1—10) gezeigt, daß diese Stoma- 
titis entsteht durch das Zusammenwirken von Quecksilber im Blute 
und den Gewebssäften mit der Eiweißfäulnis auf der Schleimhaut- 
oberfläche und daß deshalb beides notwendig ist für das Zustandekommen 
der Stomatitis. Bei Personen, die keine Zahnfleischtaschen und keine 
Krypten in den Tonsillen oder andere Löcher im Munde haben, wo 
das Eiweiß ungestört faulen kann, entsteht daher nie eine Quecksilber- 
stomatitis, wenn auch ein solcher Patient mit Quecksilber zum Tode 
vergiftet wird. Wenn wir daher bei jemandem durch eine geeignete 
Desinfektion der genannten Höhlen die Eiweißfäulnis im Munde ver- 
hüten können, so entsteht auch bei solchen Personen nicht diese Ver- 
giftungsform. Da das Salvarsan die im Munde oft vorkommenden 
eiweißspaltenden Spirochätenarten tötet, kann eine vorhergegangene 
Salvarsanbehandlung das Entstehen der merkuriellen Stomatitis nicht 
nur nicht begünstigen, sondern im Gegenteil die Wahrscheinlichkeit 
der Entstehung derselben herabsetzen. In gleicher Weise können wir 
auch einwirken auf die merkurielle ulceröse Colitis, da diese dieselbe 
Pathogenese hat wie die merkurielle ulceröse Stomatitis und daher 
ebenfalls auf der Eiweißzersetzung im Dickdarm beruht. Durch Ein- 
schränkung der Fäulnis wird daher die Neigung zu dieser Colitis herab- 
gesetzt. Die übrigen merkuriellen toxischen Veränderungen (Haut- 
und Nierenveränderungen usw.) und Salvarsanvergiftungserscheinungen 
(Haut-, Nieren- und Darmveränderungen) beruhen scheinbar auf einer 
Neigung zu Lähmungen in gewissen Teilen des sympathischen Nerven- 
systems. Milian in Paris hat gezeigt, daß man diese Neigung zu Sym- 
pathicuslähmungen, wenigstens diese, welche den Salvarsanschock ver- 
anlaßt, aufheben kann, indem man durch Injektion von großen Mengen 
Adrenalin eine genügende Sympathicusreizung bewirkt. Sonst wissen 
wir nichts näheres über die Neigung für die verschiedenen toxischen 
Veränderungen, auch nichts darüber, wie sie entstehen. Doch scheint 
mir die Erfahrung an die Hand zu gehen, daß die Neigung für toxische 
Veränderungen gegenüber einem der drei besprochenen Mittel scheinbar 
nicht oder nur unbedeutend verändert wird durch die vorhergehende 
Behandlung mit den übrigen, weshalb die Neigung zu Vergiftungs- 
erscheinungen bei der kontinuierlichen Behandlung nicht, oder nur 
sehr wenig größer sein dürfte als bei einer isolierten Kur mit demselben 
Mittel. 

Will man daher die Vergiftungserscheinungen bei der Behandlung 
vermeiden, so muß man die individuelle Verträglichkeit beachten und 
die Dosen danach richten. In ganz besonderer Weise gilt das für Queck- 
silber, für das die individuelle Toleranz in weiten Grenzen variiert. 
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Ich weiß Fälle, die blutige Diarrhöe nach einer Injektion von 0,03 g 
Hydrargyrum salizylicum erhielten oder eine Dermatitis durch Injektion 
von 0,04 g desselben Präparates oder durch eine einzige Einreibung 
einer fingernagelgroßen Menge 10 proz. weißer Präcipitatsalbe oder 
durch Berührung einer schwachen Cyanquecksilberlösung. Im Gegenteil 
dazu kenne ich Fälle, die wiederholte Injektionen von Dosen bis zu 0,30 g 
Hydrargyrum salizylicum ohne Vergiftungserscheinungen ertrugen, und 
das keineswegs große Leute, sondern auch kleine Frauen. 

Ich glaube jedoch, daß es keineswegs genügend ist, Vergiftungs- 
erscheinungen bei der Behandlung zu vermeiden. Fournier war ganz 
besonders besorgt darauf, daß die Lebenskraft des Körpers durch die 
Behandlung nicht geschädigt werde, und gerade das veranlaßte ihn zu 
seiner intermittierenden Behandlung. Wenn ich daher der Bemerkung 
Fourniers entgegentreten soll, muß ich zeigen, daß meine lückenlos 
fortgesetzte Behandlung mit Kuren von verschiedener Art keine solche 
Schädigung mit sich bringt. Zu diesem Zwecke habe ich, seit ich die 
kontinuierliche Behandlung auf meiner Klinik begonnen habe, regel- 
mäßige und oft wiederholte Wägungen aller Syphilispatienten durch- 
geführt. Im Jahre 1921 veröffentlichte ich eine Studie über diese Wä- 
gungen bei 121 Quecksilber- und 247 Salvarsankuren (13). Bei diesen 
Quecksilberkuren entstand eine Abnahme des Gewichts von weniger 
als 50 g in 21, zwischen 50 und 100g in 38 und zwischen 100—200 g 
in 43 Fällen; eine Zunahme nur in 8 Fällen. Bei den Salvarsankuren 
dagegen erhielt ich eine Gewichtsverminderung nur in 5, eine Erhöhung 
in 239 Fällen, davon weniger als 50 g in 49, zwischen 50 und 100g in 
102, zwischen 100 und 200 g in 76 und über 200g in 12 Fällen. Das 
Quecksilber hat daher bei Dosen, die ich damals gab, eine große Neigung, 
Abmagerung herbeizuführen, das Salvarsan dagegen eine Gewichts- 
zunahme. In jenen Fällen, in denen das Salvarsan eine Gewichtsabnahme 
bewirkte, waren es hohe Dosen und in den Fällen, in denen das Queck- 
silber keine Gewichtsabnahme herbeiführte, waren es kleine Dosen. 
Um daher die Widerstandskraft des Organismus nicht zu schwächen, 
senkte ich nach 1921 infolge dieser Studien dıe Quecksilberdosen und 
veranlaßte regelmäßig fortgesetzte Wägungen der Patienten. In gleicher 
Weise wie die Wassermann-Reaktion eine notwendige Richtschnur ist 
tür die Dauer der kontinnierlicnen Behandlung, so ist die Tabelle über 
das Körpergewicht von mindestens 2 Wägungen in der Woche eine 
notwendige Maßnahme zur Feststellung der Verträglichkeit. 

Unter diesen regelmäßigen Wägungen als Kontrolle beginne ich 
jede Kur mit kleinen Dosen und steige allmählich. Bei dem geringsten 
Anzeichen einer Gewichtsverminderung setze ich sofort die Dosis herab. 
Bei der Quecksilberbehandlung beginne ich also nie mit höheren Dosen 
als 0,05g salizylsaurem Quecksilber (oder entsprechender Gabe eines 
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anderen Präparates) und steige bei jeder Injektion mit 0,0l g. Nur 
ausnahmsweise gelingt es mir auf diese Weise, 0,1 g zu erreichen. Oft 
muß ich bei 0,06 oder 0,07 oder sogar bei 0,05 g bleiben. Bei der Sal- 
varsanbehandlung beginne ich mit 0,30 oder 0,45 g Neosalvarsan und 
steige allmählich. Die meisten Patienten vertragen 0,90 g ohne Gewichts- 
abnahme, aber in einigen Fällen muß ich bei 0,75 oder ausnahmsweise 
bei 0,6g Halt machen. Bei der Wismutbehandlung habe ich infolge 
der stets wechselnden neuen Präparate bis jetzt keine Dosis genauer 
ausprobiert. Die von den Fabriken vorgeschlagenen Gaben scheinen 
jedoch nicht gefährlich zu sein für die Abmagerung. 


Zufolge dieser Behandlungsart erreiche ich gewöhnlich unter der 
pausenlosen Behandlung, daß das Körpergewicht der Patienten mehr 
oder weniger steigt. Eine Gewichtsabnahme kommt bei der kontinuier- 
lichen Behandlung, auch bei der längsten, höchst selten vor. Im Gegen- 
teil pflegt die Gewichtszunahme während der Behandlung fortzuschreiten, 
so daß sie desto größer wird, je länger die Behandlung dauert. Eine 
Zunahme von !/, kg in der Woche ist unter dieser Behandlung in meiner 
Klinik keine Seltenheit und bisweilen kann eine Zunahme von 1 kg 
in der Woche und darüber vorkommen. Als Beispiele mögen folgende 
Fälle von teils kurzer, teils langer Behandlung, mit teils rasch, teils 
langsam erfolgter Gewichtszunahme dienen. 


Fall 1. 28jährige Magd; machte die kontinuierliche antisyphilitische Behand- 
lung durch vom 17. V. bis 25. X. 1920. 


Silbersalvarsan: Beginn 17. V., Gewicht 52,5 kg; darauf 10 Injektionen von 
0,10 bis 0,30 g. Ende 1. VII., Gewicht 57 kg. 

Zunahme 4,5kg; pro Tag = 100 g, pro Woche = 0,7 kg. 

Salizylsaures Quecksilber: Beginn 6. VII., Gewicht 57 kg; darauf 10 Injektionen 
von 0,05 bis 0,10g. Ende 2. VIII., Gewicht 55,5 kg. 

Abnahme 1,5 kg; pro Tag = 53 g, pro Woche = 0,37 kg. 


Neosalvarsan: Beginn 6. VIII., Gewicht 55,5 kg; darauf 6 Injektionen von 
0,45 bis 0,90 g. Ende 31. VIII., Gewicht 59,5 kg. 

Zunahme 4kg; pro Tag = 154g, pro Woche = 1,08 kg. 

Salizylsaures Quecksilber: Beginn 31. VIII., Gewicht 59,5 kg; darauf 10 Injek- 
tionen von 0,05 bis 0,10 g. Ende 27. IX., Gewicht 58 kg. 

Abnahme 1,5 kg; pro Tag = 53 g, pro Woche = 0,37 kg. 

Neosalvarsan: Beginn 30. IX., Gewicht 58 kg; darauf 6 Injektionen von 
0,45 bis 0,90 g. Ende 25. X., Gewicht 61 kg. 

Zunahme 3 kg; pro Tag = 115g, pro Woche = 0,8 kg. 

Also zusammen 8,5kg Zunahme in 23 Wochen Behandlung -= 0,37 kg pro 
Woche. Unter beiden Quecksilberkuren Abnahme. 


Fall 2. 50jährige Geschäftsfrau. Seit ihrem 9. Lebensjahr behandelt unter 
der Diagnose Hauttuberkulose gegen verschiedene Ausbrüche von Hautgeschwüren. 
Aufgenommen in die Klinik mit derselben Diagnose am 9. IX. 1922. Sehr schwäch- 
lich und abgemagert. Trotz einer Körperlänge von 163 cm wog sie nur 36,1 kg. 
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Neosalvarsan: Beginn 11. IX., Gewicht 36,1 kg; darauf 10 Injektionen von 
0,30 bis 0,90 g. Ende 24. X., Gewicht 41 kg. 

Zunahme 4,9 kg; pro Tag = 111g, pro Woche = 0,8 kg. 

Trepol (Wismut): Beginn 29. X., Gewicht 42 kg, darauf 10 Injektionen à 1 ccm. 
Ende 25. XI., Gewicht 45 kg. 

Zunahme 3 kg; pro Tag = 107g, pro Woche = 0,75 kg. 

Neosalvarsan: Beginn 28. XI., Gewicht 45,5 kg, darauf }0 Injektionen von 
0,45 bis 0,90 g. Ende 11. I. 1923, Gewicht 48,7 kg. 

Zunahme 3,2 kg; pro Tag = 71g, pro Woche = 0,5 kg. 

Tarbisol (Wismut): Beginn 16. I., Gewicht 48,7 kg; darauf 10 Injektionen 
à l ccm. Ende 12. IJ., Gewicht 49,7 kg. 

Zunahme 1 kg; pro Tag = 36 g, pro Woche = 0,25 kg. 

Neosalvarsan: Beginn 17. II., Gewicht 50 kg; darauf 10 Injektionen von 
0,45 bis 0,80g. Ende 3. IV., Gewicht 52 kg. 

Zunahme 2 kg; pro Tag = 43 g, pro Woche = 0,30 kg. 

Tarbisol (Wismut): Beginn 10. IV., Gewicht 52 kg; darauf 10 Injektionen 
à lccm. Ende 7. V., Gewicht 52,6 kg. 

Zunahme 0,6kg; pro Tag = 21 g, pro Woche = 0,15 kg. 


Unter einer kontinuierlichen Behandlung in 239 Tagen = 34 Wochen, also 
beinahe 8 Monate, nahm die Patientin 16,5 kg oder im Mittel für jede Woche 
0,5 kg zu. 

Neue kontinuierliche Behandlung begann am 30. IX. 1923. Die Patientin 
hatte da 4,6kg an Gewicht verloren. 


Neosalvarsan: Beginn 30. IX., Gewicht 48 kg; darauf 10 Injektionen von 
0,45 bis 0,90 g. Ende 13. XI., Gewicht 52,5 kg. 

Zunahme 4,5 kg; pro Tag = 100 g, pro Woche = 0,7 kg. 

Tarbisol (Wismut): Beginn 18. XI., Gewicht 52,5 kg; darauf 10 Injektionen 
à l cem. Ende 15. XII., Gewicht 54 kg. 

Zunahme 1,5 kg; pro Tag = 53 g, pro Woche = 0,37 kg. 

Neosalvarsan: Beginn 23. XII., Gewicht 54 kg; darauf 10 Injektionen von 
0,45 bis 0,90 g. Ende 7. II., Gewicht 55 kg. 

Zunahme 1l kg; pro Tag = 21g, pro Woche = 0,15 kg. 

Tarbisol (Wismut): Beginn 12. II., Gewicht 55,4 kg; darauf 10 Injektionen 
à 1cem. Ende 10. III., Gewicht 56,5 kg. 

Zunahme 1,1kg; pro Tag = 4l g, pro Woche = 0,30 kg. 

Neosalvarsan: Beginn 13. III, Gewicht 56,5 kg; darauf 10 Injektionen von 
0.45 bis 0,90 g. Ende 26. IV., Gewicht 56,9 kg. 

Zunahme 0,4 kg; pro Tag = 9g, pro Woche = 0,07 kg. 

Unter einer kontinuierlichen Behandlung in 2 Zeitabschnitten von 239 Tagen 
(= 34 Wochen) und 209 Tagen (= 30 Wochen), zusammen 448 Tage (= 64Wochen 


— 1 Jahr und 3 Monate), nahm also die Patientin 20,8 kg oder im Durchschnitt 
pro Woche 0,32 kg (= beinahe !/, kg) zu. 


Fall 3. 22jährige Frau. Behandelt mit Neosalvarsan vom 30. III. bis 
12. V. 1923. 


Neosalvarsan: Beginn 30. ITI.. Gewicht 54 kg; darauf 10 Injektionen von 
0,45 bis 0,90 g. Ende 12. V., Gewicht 57 ke. 
Zore 3 ke; pro Tag = 705, pro Woche = 0,5 kg. 
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Fall 4. 39jährige Näherin. Behandelt in der Klinik mit kontinuierlicher 
antieyphilitischer Behandlung vom 9. IX. 1924 bis 3. II. 1925. 


Neosalvarsan: Beginn 9. IX., Gewicht 38,5 kg; darauf 3 Injektionen à 0,45 g. 
Ende 17. IX. wegen Salvarsanerythems. Trotzdem Gewicht 40,3 kg. 
Zunahme 1,8 kg; pro Tag = 200 g, pro Woche = 1,4 kg. 


Trepol (Wismut): Beginn 26. IX., Gewicht 40,5 kg; darauf 10 Injektionen 
à 2ccm. Ende 23. X., Gewicht 44,8 kg. 
Zunahme 4,3 kg; pro Tag = 154 g, pro Woche = 1,08 kg. 


Darauf wieder Versuch mit Neosalvarsan, aber Erythem nach 1 Injektion. 
Erhielt am 31. X. 2ccm Trepol und begann dann mit Neosalvarsan in Milch- 
zuckerlösung. 


Lactos-Neosalvarsan: Beginn 4. XI., Gewicht 46,5 kg; darauf 10 Injektionen 
von 0,45 bis 0,60 g. Ende 20. XII., Gewicht 48,5 kg. 
Zunahme 2 kg; pro Tag = 43 g, pro Woche = 0,3 kg. 


Hatte also unter einer kontinuierlichen Behandlung in 103 Tagen (beinahe 
15 Wochen) an Gewicht 10 kg zugenommen (beinahe 100 g pro Tag oder 0,7 kg 
pro Woche). Sie setzte dann unmittelbar mit höheren Dosen Neosalvarsan fort 
und das Ergebnis zeigte, daß eine für Salvarsan empfindliche Person, die bei kleineren 
Salvarsandosen an Gewicht zunimmt, bei größeren aber an Gewicht verlieren kann. 
Das Erythem blieb jedoch aus, trotz der langdauernden Lactos-Neosalvarsan- 
behandlung. 


Lactos-Neosalvarsan: Beginn 25. XII., Gewicht 48,5 kg; darauf 10 Injektionen 
à 0,75 und 0,90 g. Ende 3. II. 1925, Gewicht 46,5 kg. 
Abnahme 2kg; pro Tag = 47 g, pro Woche = 0,33 kg. 


Fall 6. Tjähriger Knabe mit hereditärer Syphilis, der in sehr elendem Zu- 
stande in die Klinik am 4. IX. 1923 aufgenommen und dort kontinuierlich be- 
handelt wurde. 


Neosalvarsan: Beginn 5. IX., Gemcht nur 14,5 kg; darauf 12 Injektionen 
von 0,15 bis 0,30g. Ende 3. XI., Gewicht 18,5 kg. 
Zunahme 4 kg; pro Tag = 66,6 g, pro Woche beinahe !/, kg. 


Trepol (Wismut): Beginn 6. XI., Gewicht 18,6 kg; darauf 11 Injektionen 
à 0,öccm. Ende 10. XII., Gewicht 19 kg. 
Zunahme 0,4 kg; pro Tag = 11,5g, pro Woche = 0,08 kg. 


Neosalvarsan: Beginn 12. XII., Gewicht 19 kg; darauf 12 Injektionen von 
0,20 bis 0,30 g. Ende 6. II. 1924, Gewicht 19,8 kg. 
Zunahme 0,8 kg; pro Tag = l4 g, pro Woche = 0,1 kg. 


Trepol (Wismut): Beginn 10. II., Gewicht 19,8 kg; darauf 10 Injektionen 
à 0,5ccm. Ende 10. III., Gewicht 19,9 kg. 
Zunahme 0,1 kg; pro Tag = 3,5 g, pro Woche = 25 g. 


Neosalvarsan: Beginn 15. III., Gewicht 19,9 kg; darauf 10 Injektionen à 0,30 g. 
Ende 30. IV., Gewicht 21 kg. 

Zunahme 1,1kg; pro Tag = 24 g, pro Woche = 0,17 kg. 

Trepol (Wismut): Beginn 5. V., Gewicht 21 kg; darauf 7 Injektionen à 0,5 ccm. 
Ende 23. V., Gewicht 21,8 kg. 

Zunahme 0,8 kg; pro Tag = 42 g, pro Woche = 0,3 kg. 


Unter der kontinuierlichen antisyphilitischen Behandlung in 261 Tagen 
(über 37 Wochen) hatte der 7jährige Patient um 6,6 kg zugenommen, also eine 
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relativ kleine Gewichtszunahme, aber da der Zustand bei der Aufnahme in der 
Klinik so schlecht war, daß man das Sterben des Knaben fürchten mußte, darf 
man doch das Ergebnis als gut bezeichnen. Er kam wieder in die Klinik den 
30. IX. 1924 und hatte während dieser 4 behandlungsfreien Monate 0,8 kg an 
Gewicht verloren. 


Neosalvarsan: Beginn 2. X., Gewicht 21 kg; darauf 18 Injektionen à 0,30 g. 
Ende 27. XII., Gewicht 24,7 kg. 

Zunahme 3,7 kg; pro Tag = 43 g, pro Woche = 0,3 kg. 

Trepol (Wismut): Beginn 2. I. 1925, Gewicht 24,7 kg; darauf 13 Injektionen 
von 0,5 bis 1 ccm. Ende 7. II., Gewicht 25,5 kg. 

Zunahme 0,8kg; pro Tag = 22g, pro Woche = 0,15 kg. 

Neosalvarsan: Beginn 10. II., Gewicht 25,5 kg; darauf 10 Injektionen à 0,30 g. 
Ende 27. III., Gewicht 26,8 kg. 

Zunahme 1,3 kg; pro Tag = 30 g, pro Woche = 0,2 kg. 

Trepol (Wismut): Beginn 2. IV., Gewicht 26,8 kg; darauf 12 Injektionen 
à l ccm. Ende 5. V., Gewicht 27,7 kg. 

Zunahme 0,9 kg; pro Tag = 27 g, pro Woche = 0,19 kg. 

Neosalvarsan: Beginn 10. V., Gewicht 27,7 kg; darauf 10 Injektionen à 0,30 g. 
Ende 24. VI., Gewicht 28,5 kg. 

Zunahme 0,8 kg; pro Tag = 17 g, pro Woche = 0,12 kg. 


Bei einer kontinuierlichen Behandlung in 2 Abschnitten von 261 Tagen 
(über 37 Wochen) und 265 Tagen (= 38 Wochen) oder zusammen 527 Tagen 
(= knapp 1!/, Jahr) hatte also ein zu Beginn 7jähriger Patient 14 kg, d. h. 97% 
von dem ursprünglichen Gewichte (14,5 kg) zugenommen. 


Fall 6. 32jähriger Steinarbeiter. Behandelt in der Klinik mit kontinuierlicher 
antisyphilitischer Behandlung vom 9. I. bis 21. VIII. 1922. 


Salvarsan-Natrium: Beginn 9. XI., Gewicht 71,5 kg; darauf 8 Injektionen 
von 0,45 bis 0,90 g. Ende 11. II., Gewicht 77,5 kg. 

Zunahme 6kg; pro Tag = 177g, pro Woche = 1,23 kg. 

Salizylsaures Quecksilber: Beginn 16. IT., Gewicht 78 kg; darauf 10 Injektionen 
von 0,05 bis 0,10g. Ende 15. IlI., Gewicht 78 kg. 

Gewicht unverändert. 

Salvarsan-Natrium: Beginn 18. III., Gewicht 78 kg; darauf 10 Injektionen 
von 0,60 bis ws Ende 2. V., Gewicht 80,8 kg. 

Zunahme 2,8 kg; pro Tag = 61 g, pro Woche = 0,43 kg. 


Salizylsaures Quecksilber: Beginn 7. V., Gewicht 80,8 kg; darauf 10 Injektionen 
von 0,05 bis 0,10 g. Ende 4. VI., Gewicht 80 kg. 
Abnahme 0,8 kg; pro Tag = 28 g, pro Woche = 0,2 kg. 


Salvarsan-Natrium: Beginn 7. VI., Gewicht 80 kg; darauf 10 Injektionen von 
0,45 bis 0.90 g. Ende 20. VII., Gewicht 81,8 kg. 

Zunahme 1,8 kg; pro Tag = 41 g. prn Woche = 0,28 kg. 

Salizylsaures Quecksilber: Beginn 25. VII., Gewicht 81,8 kg; darauf 10 Injek- 
tionen von 0,05 bis 0,10 g. Ende 21. VIIL, Gewicht 81,9 kg. 

Gewicht beinahe unverändert (Zunahme 0,1 kg). 


Unter einer kontinuierlichen Behandlung in 224 Tagen (— 32 Wochen) hat 
der Patient also 10,4 kg zugenommen. Diese Gewichtszunahme fällt ganz auf die 
Salvarsanbehandlung. Während der 3 Quecksilberkuren blieb das Gewicht teils 
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unverändert, teils verminderte es sich um 0,8 kg und teils vergrößerte es sich 
um 0,l kg. Also das Ergebnis der Quecksilberbehandlung eine Abnahme um 
0,7 kg. 


Fall 7. 20jähriger Seemann. Behandelt gegen seronegative Syphilis mit der 
sogenannten Abortivkur laut früher in meiner Klinik angewendeter Zusammen- 
setzung vom 16. VI. bis 8. IX. 1922. 


Neosalvarsan: Beginn 16. VI., Gewicht 61 kg; darauf 5 Injektionen von 0,45 
bis 0,90 g. Ende 5. VII., Gewicht 68 kg. 
Zunahme 7 kg; pro Tag = 350 g, pro Woche = 2, 45 kg. 


Salizylsaures Quecksilber: Beginn 10. VII., Gewicht 68 kg; darauf 10 Injek- 
tionen von 0,05 bis 0,10 g. Ende 6. VIIJ., Gewicht 68,7 kg. 

Zunahme 0,7 kg; pro Tag = 25 g, pro Woche = 0,175 kg. 

Oleum cinereum (hydrargyri): Beginn 9. VIII., Gewicht 68,7 kg; darauf 7 In- 
jektionen à 0,20 g. Ende 8. IX., Gewicht 69,5 kg. 

Zunahme 0,8 kg; pro Tag = 26 g, pro Woche = 0,18 kg. 

Während der Abortivkur in 85 Tagen hat der Patient um 8,5 kg zugenommen. 
Diese Zunahme fällt hauptsächlich auf die nur 20 Tage dauernde Salvarsanbehand- 
lung und nur 1,5 kg auf die Quecksilberbehandlung. Das Quecksilber zeigt auch 
hier gegenüber der Gewichtszunahme eine hemmende Wirkung. 


Fall 8. 28jähriger Hofmeister, der gegen Syphilis maligna mit starker Ab- 
magerung kontinuierlich vom 9. IX. 1922 bis 7. IV. 1923 behandelt wurde. 


Neosalvarsan: Beginn 9. IX., Gewicht 54,8 kg; darauf 12 Injektionen von 
0,30 bis 0,90 g. Ende 2. XI., Gewicht 63 kg. 

Zunahme 8,2 kg; pro Tag = 150 g, pro Woche = 1,05 kg. 

Trepol (Wismut): Beginn 7. XI., Gewicht 63 kg; darauf 7 Injektionen à 2 ccm. 
Ende 25. XI., Gewicht 63,7 kg. 

Zunahme 0,7 kg; pro Tag = 37 g, pro Woche = 0,26 kg. 

-~  Neosalvarsan: Beginn 28. XI., Gewicht 63,7 kg; darauf 10 Injektionen von 
0,45 bis 0,90 g. Ende 10. I. 1923, Gewicht 64 kg. 

Zunahme 0,3 kg; pro Tag = 7 g, pro Woche = 0,05 kg. 

.  Salizylsaures Quecksilber: Beginn 13. I. 1923, Gewicht 64 kg; darauf 6 Injek- 
tionen von 0,05 bis 0,06g. Ende 28. I., Gewicht 62,5 kg. 

Abnahme 1,5kg; pro Tag = 94 g, pro Woche = 0,65 kg. 

Neosalvarsan: Beginn 31. I., Gewicht 62,5 kg; darauf 15 Injektionen von 
0,45 bis 0,90 g. Ende 9. I., Gewicht 64,8 kg. 

Zunahme 2,5 kg; pro Tag = 34 g, pro Woche = 0,24 kg. 

Während einer kontinuierlichen Behandlung von 211 Tagen (= 30 Wochen) 
nahm der Patient 10 kg an Gewicht zu. Diese Zunahme kommt hauptsächlich 
der Salvarsanbehandlung und nur unbedeutend dem Wismut zu, während das 
Quecksilber eine starke Abmagerung verursachte. 


Fall 9. 24jähriger Dampfbootheizer, der mit Salvarsan vom 15. IX. bis 
8. X. 1922 behandelt wurde. 

Neosalvarsan: Beginn 15. IX., Gewicht 61,8 kg; darauf 6 Injektionen von 
0.45 bis 0,90 g. Ende 8. X., Gewicht 66,6 kg. 

Zunahme 4,8 kg; pro Tag = 200 g, pro Woche = 1,4 kg. 

Also auch hier, wie in vielen anderen Fällen, eine starke und schnell einsetzende 
Zunahme des Körpergewichtes bei der Salvarsanbehandlung. 
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Fall 10. 36jähriger Heizer. Behandelt auf der Klinik mit Novarsenobenzol 
vom 26. X. bis 18. XI. 1925. i 


Novarsenobenzol Beginn 26. X., Gewicht 63 kg; darauf 6 Injektionen von 
0,45 bis 0,90 g. Ende 18. XI., Gewicht 67,4 kg. 

Zunahme 4,4 kg; pro Tag = 184 g, pro Woche = 1,3 kg. 

Auch hier dasselbe Beispiel wie in Fall 9 und vielen anderen Fällen, eine schnell 
einsetzende Gewichtszunahme während der Salvarsanbehandlung. 


Aus diesen wenigen Beispielen geht doch deutlich hervor, einerseits, 
daß das Quecksilber bei unseren gebräuchlichen Dosen, wenigstens, 
wenn sie etwas höher gegeben werden, sehr dazu neigt, der Gewichtezu- 
nahme entgegenzuwirken oder sogar Abnahme verursacht (Fall 1, 6, 7, 8), 
andererseits, daß das Salvarsan eine günstige Wirkung für die Gewichts- 
erhöhung ausübt. Diese scheint doch am kräftigsten zu sein bei den 
kleineren Salvarsandosen (Fall 2, 4, 6, 7, 8, 9, 10) und geringer bei den 
höheren, welche sogar in gewissen Fällen (Fall 4) eine Gewichtsver- 
minderung bewirken können. Wismut scheint sich für die Gewichts- 
zunahme günstiger zu stellen als das Quecksilber, wenn auch nicht 
so günstig als das Salvarsan. Bei richtiger Ausführung kann also die 
kontinuierliche Behandlung eine größere oder geringere Zunahme des 
Körpergewichts bewirken. 

Durch dieses Ergebnis scheint mir sicher zu sein, daß ich während 
meiner kontinuierlichen Behandlung, wenn sie auf diese individuell an- 
gepaßte Weise ausgeführt wird, keineswegs eine Herabsetzung der körper- 
lichen Widerstandskraft befürchten muß, was gerade der hauptsäch- 
lichste Grund Fourniers gegen die Kontinuität der Behandlung war. Nicht 
nur, daß der Ernährungszustand mehr oder weniger verbessert wird, 
sondern die Patienten fühlen sich auch wohl und gesund. Daher scheint 
es mir, daß man sehr wohl die auf diese Weise ausgeübte Behandlung 
in gewissen Fällen noch länger fortsetzen darf, als ich bis jetzt getan habe. 

Die Wirksamkeit der Behandlung ist natürlich das, was man am 
schwersten beurteilen kann, da es sich um eine solche Krankheit wie 
die Syphilis handelt. Die Zeit von 8 Jahren, während der ich Erfahrungen 
darüber gesammelt habe, ist natürlich zu kurz, um sich mit Bestimmtheit 
über die Einwirkung auf diese Krankheit äußern zu können. Dazu 
erfordert es die gesamte Erfahrung einer Menge Ärzte über eine bedeutend 
längere Zeit. Was vor allem hier abgetan werden soll, ist natürlich das, 
ob man durch diese kontinuierliche Behandlung kräftiger auf die Krank- 
heit einwirke als durch die chronisch-intermittierende. Theoretisch 
scheint dies — wie ich oben hervorgehoben habe — selbstverständlich 
zu sein. Aber die theoretischen Annahmen sind in der Medizin immer 
unsicher, auch wenn sie uns ganz selbstverständlich scheinen. Es muß 
daher der praktischen Erfahrung überlassen werden, das Urteil zu fällen, 
inwieweit man durch eine solche kontinuierliche Behandlung in thera- 
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peutischer Hinsicht gewinnt. In Zukunft werde ich durch eine statistische 
Verwertung meines klinischen Materials versuchen, die Frage betreffs 
der therapeutischen Vorteile dieser Behandlungsweise, soweit es möglich 
ist, näher zu beleuchten. Bis jetzt ist eine solche zeitraubende Arbeit ver- 
geudete Mühe. Ich beschränke mich daher auf einige allgemeine Worte. 

Ich kenne viele Syphilisfälle, welche in einem frühen Stadium eine 
chronisch-intermittierende Behandlung durchgemacht haben und bei 
denen die Wassermann-Reaktion nie ganz und gar verschwand. Sie 
konnte eine gewisse Zeit nach Vollendung der Kur bis zur nur partiellen 
Hemmung der Hämolyse herabgesunken sein, doch um später wieder 
bei Beginn der nächsten Kur stärker geworden zu sein. Während 
meiner kontinuierlichen Behandlung ist etwas solches nie vorgekommen. 
Die Fälle von frischer Syphilis (eine Bezeichnung, die ich anwende 
bis zum Ausbruch des ersten Exanthems), welche kontinuierlich be- 
handelt wurden, haben im allgemeinen ein viel schnelleres Verschwinden 
der Wassermann-Reaktion gezeigt als die, welchechronisch-intermittierend 
behandelt wurden, und kein Fall hat Reste der Reaktion länger als 
4 Monate beibehalten. Das scheint mir ein Grund zu sein, der ganz 
deutlich dafür spricht, daß man durch die, mit verschiedenen Kuren 
abwechselnde, kontinuierliche Behandlung kräftiger auf die Syphilis 
einwirkt, als durch die chronisch-intermittierende. Ich will jedoch 
wiederholen, daß noch größere Erfahrung notwendig ist, um diese Frage 
endgültig zu entscheiden. 

Die Weise, auf welche die Frage betreffs der Wirksamkeit der kon- 
tinuierlichen Behandlung abgetan werden kann, besteht natürlich 
— wie bei jeder anderen Syphilisbehandlung — in Beobachtung jedes 
Falles nach abgeschlossener Behandlung. Es ist jedoch nicht gleich- 
gültig, auf welche Weise diese ausgeführt wird. Sie darf sich nicht be- 
schränken auf die einzige Wassermann-Reaktion, denn wir wissen, daß 
es Syphilisrecidive gibt, bei welchen die Wassermann-Reaktion negativ 
ist. Nur beim ersten Exanthem ist sie immer positiv. Deshalb soll, 
so oft der Patient zur Nachuntersuchung erscheint, außer der Blut- 
probe auch die Haut, die sichtbaren Schleimhäute, das Knochensystem, 
das Herz und die Aorta, der Urin, die Leber, das Nervensystem usw. 
untersucht werden, um zu sehen, ob etwas, was auf syphilitische Ver- 
änderungen hindeutet, entdeckt werden kann. Mitunter z.B. !/, oder 
\Jahr nach dem Ende der Behandlung sollte auch eine Lumbalpunktion 
gemacht werden. Es ist gut, diese noch einmal nach einigen Jahren zu 
wiederholen. 

Was die Wiederholung der Nachuntersuchungen betrifft, scheint 
mir am wichtigsten, daß sie sehr lange Zeit fortgesetzt werden. Nach 
einigen Jahren dem Patienten zu erklären, daß er absolut sicher ge- 
sund sei, kann nicht zuverlässig sein. Nach dem gegenwärtigen Stande 
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der Wissenschaft können wir nicht sicher ausschließen, daß Tabes oder 
Paralysie generale sich später entwickeln. Wenigstens 10 Jahre, aber 
noch besser das ganze übrige Leben, sollte man fortsetzen, den Patienten 
hin und wieder einmal zu untersuchen. Dagegen ist es nicht nötig 
— wie mir scheint —, allzuoft zu untersuchen. Ich pflege die Patienten 
während der ersten Jahre zweimal und später einmal jährlich zu unter- 
suchen. Nachdem der Patient durch 10 Jahre*) untersucht worden ist, 
dürfte es mit einer Untersuchung jedes zweite Jahr genügen. Die Fort- 
setzung der Nachuntersuchungen während einer langen Zeit ist jedoch 
wichtiger, als viele Untersuchungen während einer kurzen Zeit. 

Der Zweck dieser Abhandlung ist eigentlich, die Aufmerksamkeit 
meiner Kollegen in den verschiedenen Teilen der Welt auf die be- 
schriebene Behandlungsform zu richten, in der Erwartung, daß, be- 
sonders in solchen Ländern, wo die Syphilis reichlich vorkommt, einige 
davon Interesse dafür gewinnen und mir helfen, die nötige Erfahrung 
zu sammeln. 
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*) Solche Nachuntersuchungen übte ich schon lange, bevor ich mit der kon- 
tinuierlichen Behandlung begann, nämlich seit 1909 oder 1910. 
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Aus der dermatologischen Abteilung des Krankenhauses Wieden. — (Vorstand: 
Primararzt Dr. Paul Rusch) und dem Serotherapeutischen Institut, Abteilung 
für Zellforschung (Leiter: Priv.-Doz. Dr. B. Lipschütz). 


Untersuchungen über Psoriasis vulgaris. 
Zweiter Teil: Über eytologische Befunde bei Psoriasis vulgaris. 
Von 
B. Lipschütz. 
Mit 7 Textabbildungen. 


(Eingegangen am 4. Dezember 1925.) 


Im ersten Teil meiner Untersuchungen über Psoriasis vulgaris (dieses 
Archiv Bd. 127) wurde, auf Grund des Studiums der Psoriasis factitia 
(des Köbnerschen Phänomens) und des Vergleiches dieser mit einer Reihe 
künstlich an der Haut auszulösenden spezifischen Gewebsveränderungen 
bei gewissen tierischen Infektionskrankheiten, auf Dermotropismus der 
der Psoriasis zugrunde liegenden spezifischen Noxe geschlossen. Nachdem 
klinische Beobachtungen für die infektiöse Natur der Psoriasis zu 
sprechen scheinen, hatte ich — ausschließlich von biologischen Gesichts- 
punkten ausgehend — Psoriasis vulgaris (und Lichen ruber planus) in die- 
jenige Krankheitsgruppe einreihen zu müssen geglaubt, in welche die 
Variola, Geflügelpocke, Schafpocke und Maul- und Klauenseuche gehören. 
Dementsprechend hatte ich die Hypothese aufgestellt, daß Psoriasis vul- 
garis (und Lichen ruber planus) als Infektionskrankheiten zu betrachten 
wären, bei welchen die Hauterscheinungen gewissermaßen nur das 
Ergebnis der cutanen Projektion des im Organismus latent befindlichen 
dermotropen Virus darstellen würden. In der genannten Arbeit habe 
ich, in übersichtlicher Schilderung, alle Momente angeführt, die, weniger 
einzeln für sich, vielmehr als Komplex von Tatsachen geeignet wären 
die vorgetragene Ansicht zu stützen. Vor allem hatte ich mir damals 
die Frage vorgelegt, ob zwischen den zum Vergleich herangezogenen, 
mit Hautveränderungen einhergehenden Infektionskrankheiten und 
Psoriasis vulgaris nicht etwa auch in mikroskopischer Hinsicht Analogien 
nachzuweisen wären und ob daher der histologische Aufbau der Psoriasis- 
efflorescenzen als unmittelbare Stütze für die auseinandergesetzten 
Ansichten verwertbar wäre. Tatsächlich kann die im Vordergrund des 
mikroskopischen Bildes der Psoriasis stehende Acanthose als Analogon 
der Gewebsveränderungen bezeichnet werden, welche seinerzeit Borrel 
veranlaßt hatten, beim Studium der Vaccine, der Variola, der Geflügel- 
pocke usw. den Begriff ‚infektiöse Epitheliosen‘“ aufzustellen. 
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Die Fragestellung mußte daher folgendermaßen formuliert werden: 
bestehen bei eingehender mikroskopischer Untersuchung derlei weit- 
gehende Ähnlichkeiten, daß eine Zusammenfassung aller dieser Krank- 
heiten in wissenschaftlicher Hinsicht gerechtfertigt erscheint? Oder, 
noch schärfer ausgedrückt, ist es möglich Befunde bei Psoriasis zu 
erheben, die als Analoga der bei den ‚‚infektiösen Epitheliosen‘ regel- 
mäßig nachzuweisenden, unter der Bezeichnung ‚‚Zelleinschlüsse‘“ all- 
gemein bekannten Zellbefunden zu gelten hätten? Obwohl nahezu jeder 
wissenschaftlich arbeitende Dermatologe sich bemüßigt gefühlt hat 
einen Beitrag in der Psoriasisfrage zu geben (Audry), so ist doch die 
mikroskopische Ausbeute im Sinne der hier gemachten Ausführungen, 
namentlich bezüglich der feineren Struktur der den psoriatischen Herd 
aufbauenden Zellelemente, durchaus unbefriedigend. Denn es wurde, 
wie ich schon in früheren Arbeiten auszuführen Gelegenheit hatte, trotz 
genauer Erforschung des histologischen Substrates, dem Studium der 
Bausteine des Gewebes, somit den kranken Zellen, bisher nur unter- 
geordnete Bedeutung beigelegt. Erst als ich in konsequent durchge- 
führten, systematischen Untersuchungen, mit der cytologischen Arbeits- 
methode einen neuen Weg in der ätiologischen Erforschung einer Reihe 
infektiöser Hautkrankheiten eingeschlagen hatte, konnte man hoffen, 
auch für die Psoriasis vulgaris zu Ergebnissen im Sinne der oben ge- 
machten Fragestellung zu gelangen. Mit Hilfe der bei Untersuchungen 
der Krankheiten der Herpesgruppe, des Coondyloma acuminatum und der 
Warze gesammelten Erfahrungen bin ich daher in den letzten 2 Jahren 
an die Frage herangetreten festzustellen, ob die im histologischen Bilde 
der Psoriasis besonders hervortretende Acanthose in eytologischer Hin- 
sicht in ähnlicher Weise gekennzeichnet ist, wie die Epithelverände- 
rungen der zum Vergleich herangezogenen ‚‚Einschlußkrankheiten‘“ der 
Haut (Zoster, Warze usw.). Bei Anwendung einer bestimmten Unter- 
suchungstechnik ist es mir nun gelungen, regelmäßig wiederkehrende 
Zellbefunde bei Psoriasis vulgaris festzustellen, die in vorliegender 
Arbeit des Genaueren geschildert werden sollen. Diese Forschungs- 
ergebnisse weichen von sämtlichen früheren an Psoriasis ausgeführten 
Untersuchungen gänzlich ab und könnten die Möglichkeit bieten, zur 
Frage der Psoriasisätiologie Stellung zu nehmen. So verlockend dies 
auch wäre, ziehe ich es doch vor, mich hier hauptsächlich auf die Wieder- 
gabe tatsächlicher Befunde zu beschränken und die theoretische Seite 
der Frage nur so weit zu streifen, als es zum Verständnis der Befunde 
notwendig sein wird. Wenn in der hier folgenden Darstellung die ge- 
fundenen Tatsachen in möglichst einfacher Form geschildert erscheinen, 
so möchte ich doch nicht die zahlreichen Schwierigkeiten unerwähnt 
lassen, die in konsequenter Arbeit überwunden werden mußten, bis ich 
zur Formulierung der nackten Tatsachen gelangen konnte. 
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In technisch gut gelungenen Präparaten ausgebildeter Psoriasisfälle 
konnte regelmäßig der gleiche typische cytologische Befund im acan- 
thosischen Epithel erhoben werden: zwischen Zellen mit hellen, bläschen- 
förmigen Kernen, die ein zartes Chromatingerüst und dunkel gefärbte 
Nucleolen aufweisen, findet man Zellen, deren Kerne ein wesentlich 
anderes Bild zeigen. Die meist hyperchromatische Kernmembran be- 
grenzt eine wohl ausgebildete ‚‚Masse‘‘, die den Kernraum ganz ausfüllt. 
Beide Gebilde sind voneinander färberisch differenziert, die Kernmem- 
bran ist (bei bestimmten weiter unten zu erwähnenden Färbungen) 





Abb. 1. Hämatoxylin-Eosinfärbung. 140 fache Vergrößerung. 


dunkelblau bis blauschwarz, die homogene ‚„Einschlußmasse“ dunkel- 
rotviolett gefärbt (Abb. 7). Letztere kann verschieden stark ausgebildet 
sein,entweder nahezu opak oder auch von zarterer Beschaffenheit unddann 
schwächer gefärbt und daher für Licht durchlässiger. Der Nucleolus 
ist von normaler Größe oder eine Spur vergrößert, jedoch nicht verlagert; 
er hebt sich, bei schwächer gefärbter ‚Einschlußmasse‘‘, wegen seiner 
ausgeprägten Basophilie von letzterer ab, kann jedoch im Falle einer 
stärkeren Ausbildung derselben von ihr mehr oder weniger verdeckt 
sein. Häufig fanden sich noch ein oder einige kleine, rein basophil ge- 
färbte Chromatinklümpchen ganz peripher zwischen ‚‚Einschlußkörper“ 
— wie dieses Gebilde zunächst ganz unpräjudizierlich genannt werden 
sol — und Kernmembran; ganz vereinzelt, namentlich bei besonders 
großen Kernen (siehe weiter unten) waren Reste von Chromatinklümp- 
chen über der ‚‚Einschlußmasse‘“ ungleichmäßig verteilt zu sehen. 
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Der ,EinschlußBkörper“ reicht bis an die Kernmembran heran und 
nur vereinzelt gelingt es ihn allseits frei, durch einen sehr schmalen 
Hof von der Kernmembran getrennt, nachzuweisen. Die Abgrenzung 
erfolgt entweder scharf oder ist andeutungsweise wie gefranst. In 
einzelnen Fällen gelingt es bei Kernen mit stark zerknitterter oder un- 
regelmäßig gestalteter Membran zumindest in einem Bruchteil der Circum- 
ferenz die Abgrenzung 
beider Bestandteile des 
kranken Kernes räum- 
lich vorzunehmen, an- 
sonsten ist nur auf fär- 
berischem Wege ihre 
Trennung ermöglicht 
(Abb. 7). 

Derart veränderte 
Zellkerne finden sich bei 
ausgebildeten Psoriasis- 
fällen außerordentlich 
zahlreich und, wie noch 
weiter unten ausgeführt 
werden wird, zum Teil 
in einer nicht zu ver- 
kennenden gesetzmäßigen 
gewebstopographischen 
Anordnung vor (Abb. 1, 
2 und 3). 

Die kranken Kerne 
besitzen entweder die 
Größe normaler Zell- 
kerne, mitunter erschei- 
nen sie auch etwas 
kleiner, ausnahmsweise 
begegnetmanhier und da 
besonders großen, nor- 
male Epithelzellkerne 
um mehr als das Doppelte übertreffenden Kernen von meist ellipsoidaler 
Gestalt, die im übrigen durchaus das oben geschilderte typische Bild 
zeigen. Schließlich sei hier noch ausgeführt, daß die ellipsoidal gestal- 
teten kranken Kerne mit ihren Längsachsen häufig unter verschiedenen 
Winkeln zueinander gelagert in den Schnitten zu sehen sind. 

Die kranken Kerne sind der Teilung durch Mitose nicht mehr fähig, 
nachdem die „Einschlußmasse“ an Stelle des zugrunde gegangenen 
Chromatinv-riistes den Kernraum vollkommen ausfüllt; sie zeigen 





Abb. 2 stellt den akauthotischen Zapfen a der Abb. 1 bei 
880 facher Vergrößerung dar, 
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jedoch spärliche Amitosen und man findet in einzelnen Schnitten zwei- 
kernige Epithelzellen mit kranken Kernen. Hier und da begegnet man 
in unmittelbarer Nachbarschaft kranker Kerne in lebhaften Mitosen 
befindlichen Kernen normaler Epithelzellen (Analogon zur Beeinflussung 
der Zellteilung durch Wundhormone?). 

Das Protoplasma der kranken Zellen erscheint unverändert oder 


weist einen mehr oder weniger 
deutlich ausgebildeten peri- 
nucleären (hellen) Hof auf. 

Besondere Beachtung be- 
ansprucht die bereits erwähnte 
Regelmäßigkeit in der topo- 
graphischen Anordnung der die 
kranken Kerne aufweisenden 
Epithelzellen (Abb. 1 bis 3). 


In der Literatur über die Histo- 
logie der Psoriasis vulgaris begeg- 
net man oft Angaben über über- 
stürztes Wachstum und Vermeh- 
rung der Epithelzellen, die sich 
gegenseitig drücken und abplatten, 
derart, daß hier und da die Zellen 
eine mehr spindelige Form an- 
nehmen, wodurch im Gegensatz zu 
benachbarten das normale Zellbild 
aufweisenden Anteilen, eine Art 
„Wirbel“ entsteht. Ich möchte 
diese Epithelunruhe als Ausdruck 
der der Psoriasis zugrunde liegen- 
den Epitheliose auffassen, die in 
einzelnen Phasen der Psoriasisefflo- 
rescenz stärker hervortritt. Dar- 
aus ergeben sich natürlich wech- 
selnde Zellbilder innerhalb der- 
selben Efflorescenz, wie ich es 
überhaupt als für die Psoriasis 
vulgaris einigermaßen charakte- 
ristisch bezeichnen möchte, daß 
differente Entwicklungsphasen un- 





Abb. 8. Epithelzapfen b der Abb. 1 bei 880 facher 
Vergrößerung. 


vermittelt nebeneinander in demselben Psoriasisherd abzulaufen pflegen, ein Moment, 
das zwar vielen Histologen bekannt, bisher allzu wenig hervorgehoben worden ist. 
Man begegnet daher auch nebeneinander abheilenden, bereits das Bild der normalen 
Verhornung aufweisenden Stellen und auf der Höhe der Ausbildung befindlichen 
kranken Anteilen, oder kranke und gesunde Anteile sind übereinander geschichtet 
usw. Im Stadium dieser „Epithelunruhe‘ färben sich die Basalzellenschicht und 
die darüber liegenden Anteile der Stachelschicht viel dunkler und können für das 
Studium der in vorliegender Arbeit abgehandelten Cytologie der Psoriasis nicht 


herangezogen werden. 
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Kehren wir nach diesen sich als notwendig erwiesenen Bemerkungen 
zur Gewebstopographie der kranken Epithelzellen bei Psoriasis zurück, 
so ist hervorzuheben, daß, je nach der Entwicklungsphase der Efflores- 
cenz die kranken Kerne in verschiedener Höhe angetroffen werden: 
in den Basalzellen, in den tiefen und mittleren Anteilen der schmäleren 
und breiteren Retezapfen; besonders lehrreiche Bilder ergeben sich 
beim Sitz der kranken Kerne ausschließlich in den obersten Anteilen 
der Stachelschicht, wo sie oft in parallelen Zügen angeordnet sind, oft 
längliche Formen — mit der Längsachse 
parallel zur Oberfläche — annehmen und 
— schon bei schwachen Vergrößerungen — 
einen deutlichen Kontrast zu dem hell- 
gefärbten mittleren und unteren Anteil 
der Epidermis zeigen (Abb. 2 und 3). Auch 
im verschmälerten suprapapillären Anteil 
des Epithels habe ich kranke Kerne, und 
zwar häufig in der Basalzellenschicht an- 
getroffen (Abb. 5). Ein anderer Typus der 
Anordnung der kranken Kerne weist sie 
wiederum zerstreut in der Stachelschicht 
zwischen gesunden Zellen auf, wodurch 
innerhalb des mikroskopischen Gesichts- 
feldes sofort ins Auge springende Unter- 
schiede wahrzunehmen sind (Abb. 4). In 
der Körnerschicht habe ich kranke Kerne 
nicht mit Sicherheit feststellen können, in 
der parakeratotischen Hornschicht fehlen 
sie gänzlich; im Follikelepithel glaube ich 
sie vereinzelte Male beobachtet zu haben. 

46,4 HimstoxyiinBöcis: Zwischen der Ausbildung der kranken 

140 fache Vergrößerung. Kerne und der für Psoriasis charakte- 

ristischen abnormen Verhornung (Para- 

keratose) läßt sich anatomisch kein direkter Zusammenhang konstruieren. 

Es liegt jedoch auf der Hand, daß die Erkrankung zahlreicher Epi- 

thelzellkerne auch in einer Störung des Zellchemismus Ausdruck finden 

kann, die sich uns dann auch als abnorme Verhornung klinisch und 
histologisch präsentiert. 

Schließlich möchte ich noch auf eine gewisse ungleiche Verteilung 
der kranken Kerne in den Schnitten derselben Efflorescenz aufmerksam 
machen, indem einzelne Anteile der Stachelschicht fast nur gesunde, andere 
hauptsächlich kranke Kerne enthalten. Auch dieses Moment dürfte mit 
dem raschen Ablauf und dem sozusagen ewigen Wechsel der Gewebs- und 
Zellveränderungen innerhalb derselben Efflorescenz zusammenhängen. 
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Bei der Schilderung der Cytologie der Psoriasis vulgaris muß auch 
das Verhalten der Nucleolen nochmals kurz erwähnt werden. Dieses 
bietet keine Besonderheiten. Auf Grund meines reichhaltigen, den ver- 
schiedenen Stadien entstammenden Materiales habe ich den Eindruck 
gewonnen, daß sich die Nucleolen, trotz weitgehender Erkrankung der 
Zellkerne vollkommen passiv verhalten und vor allem nicht zur Aus- 
stoßung gelangen; sie erscheinen bloß in einzelnen Fällen mäßig ver- 





b 


Abb. 5. Hämatoxylin-Rubinrot. Reichert. !/, homog. Imm. Ok. 8. 
a Mitose, b kranke Kerne. 


größert. Ich habe bereits in der oben gegebenen Schilderung der kranken 
Kerne hervorgehoben, daß die Nucleolen von der massiv entwickelten 
opaken „Kernmasse‘‘ mehr oder weniger verdeckt sein können, während 
sie in manchen Fällen sich durch ihre stärkere Basophilie von der zarter 
gewebten „Masse“ abzuheben pflegen. 

~ Ausgestoßene, im übrigen jedoch unveränderte Nucleolen habe ich nur ein 
einziges Mal in sehr spärlicher Zahl in einem Schnitt von Psoriasis angetroffen. 
In Kontrollmaterial habe ich sie aber auch, in meist geringer Zahl, bei einem 
Carcinom des Penis, im Epithel eines Falles von Lupus papillaris, in der Acanthose 
der von mir beschriebenen ‚‚Pseudolues‘‘ des weiblichen Genitales, ferner beim 


Condyloma latum usw. gefunden ; sie sind ferner beim Vaselinoderma verrucosum von 
Oppenheim (Arch. f. Dermatol. u. Syphilis Bd. 131) und bei verschiedenen anderen 
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Prozessen von Kreibich (Wien. klin. Wochenschr. 1925 Nr. 18) beobachtet worden. 
Ich kann mich daher nicht der Ansicht Äyrles (Wien. klin. Wochenschrift 1919) 
anschließen, der ihnen bei Untersuchung jüngster Stadien der Psoriasis factitia 
eine ätiologische Rolle beilegen möchte und sie sogar mit den Guarnierischen 
Körpern, die nach der heute fast allgemein geteilten Ansicht keine Nucleolar- 
derivate darstellen, vergleicht. Nach meinem Dafürhalten — und die große Summe 
cytologischer Erfahrungen, die ich in vieljährigen Untersuchungen gesammelt 
habe, spricht dafür, — kommen ausgetretene Nucleolen als Ausdruck der durch 
verschiedenste aspezifische Reize geschädigten Zellen (Gifte, Lichtschädigungen 
usw.) der Epidermis gelegentlich zur Beobachtung und sind für die ätiologische 
Psoriasisforschung ohne Belang. 


Die Technik der Untersuchung betreffend, wird man vor allem 
darauf bedacht sein müssen, sich von cytologischen Grundsätzen leiten 
zu lassen. Man wird daher auch, im Gegensatz zur histologischen Arbeits- 
methode, nicht den mühevollen Weg scheuen dürfen, Zelle für Zelle 
eingehend zu mikroskopieren und zwar, um die feineren Einzelheiten 
im Bau der kranken Kerne auch bei starker Vergrößerung wahrzu- 
nehmen (Immersion und Kompensationsokulare). Von Vorteil ist es 
auch, sich dabei zu Vergleichszwecken des Materiales anderer infektiöser 
Dermatosen (Warze usw.) zu bedienen, bei denen die Ergebnisse der 
Kernforschung einfacher sind und sich daher auch leichter erfassen 
lassen. Selbstverständlich wird man, wie überhaupt bei cytologischen 
Arbeiten, hauptsächlich die optimale Untersuchungsbedingungen bie- 
tenden Schnittanteile für die Beurteilung der Befunde heranziehen. 

Die färberische Darstellung der Kernveränderungen bei Psoriasis 
vulgaris gelingt (bei entsprechender Fixation!) zwar schon mit gewöhn- 
lichen Methoden der Kernprotoplasmafärbungen. Für eine scharfe 
Darstellung von Einzelheiten und für das Erzielen kontrastreicher 
mikroskopischer Bilder empfiehlt es sich jedoch, der Reihe nach eine 
Anzahl weiterer Verfahren heranzuziehen. 

Als bestes Färbeverfahren hat sich mir eine schon beim Studium 
der Cytologie der Warze angewendete Methode der Färbung mit 
saurem Hämatoxylin und Eosin bewährt, die im einzelnen wie folgt 
vorgenommen wird: 


l. Fixation kleiner Hautfragmente in Hellyschem Gemisch 5—12 Stunden, 
Paraffineinbettung, 5—6 (© dünne Schnitte, Lugol, Natriumthiosulfat, Wasser; 

2. drei Minuten lang mit saurem Hämatoxylin färben, dann Einlegen der 
Schnitte in Leitungswasser; 

3. die blau gewordenen Schnitte rasch mit 1 proz. salzsaurem Alkohol differen- 
zieren und lange in Leitungswasser wässern; 

4. Eosinlösung, Wasser, Alkohol, Carbolxylol. 

Die Kernmembran ist tiefdunkelblau, die „Innenmaße‘ dunkel bräunlichrot, 
massiv, hebt sich meist von der Kernmembran deutlich ab. 


Kontrastreiche Bilder gewinnt man auch durch Einlegen der Schnitte 
in eine 5%, wäßrige Salpetersäurelösung, worauf sie gut ausgewaschen 
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und wie oben gefärbt werden. Wie man sich durch Kontrollversuche 
überzeugen kann, bewirkt die Säureanwendung keinerlei Kunstprodukte. 

An Stelle des Eosins kann auch eine stark verdünnte wäßrige Rubin- 
rotlösung verwendet werden, wodurch die Schnitte weniger rot gefärbt 
erscheinen und die Einzelheiten der kranken Kerne schärfer aufweisen. 

Ein weiteres brauchbares Verfahren ist die ebenfalls schon in früheren 
cytologischen Arbeiten verwendete Eisenhämatoxylinfärbung nach Wei- 
gert. In einer Reihe von Fällen habe ich, um möglichst starke Färbe- 
kontraste herauszuarbeiten, eine Kombination der oben beschriebenen 
Hämatoxylinfärbung mit der Weigertschen Färbung vorgenommen, die 
unmittelbar nacheinander zur Anwendung gelangten. 

Als ergänzende Färbeverfahren wurden schließlich die Methoden 
von Giemsa und Heidenhain herangezogen. Bei letzterer behalten bei 
entsprechender Differenzierung die kranken Kerne den tief dunkel- 
schwarzen Farbenton bei, derart, daß eine Trennung von Kernmembran 
und Kerninhalt sich kaum oder gar nicht vornehmen läßt, während 
die gesunden Kerne ganz hell und nur ihr Kernkörperchen dunkel 
gefärbt erscheint (Abb. 6). Läßt man die Differenzierung weiter fort- 
schreiten, so geben schließlich auch die kranken Kerne den Farbstoff 
ab und erscheinen homogen graugelb. 

Nach Giemsa und nach der Mannschen Färbung haben die kranken 
Kerne Avidität zum Blau der Farblösung, sie sind somit basophil. Die 
„Kernmasse‘“ gibt keine Fettreaktion und ist gramnegativ. 

Sind diese immerhin etwas umständlichen Methoden für ein ein- 
gehendes Studium der Kernveränderungen notwendig, so gelingt es 
doch schon mit Hilfe einfacher Verfahren, so z. B. auch nach Färbung 
mit Löfflers Methylenblau und vorsichtiger rascher Differenzierung mit 
Glycerinäthermischung die kranken Kerne darzustellen. 

Folgende Tabelle gibt in übersichtlicher Darstellung das Verhalten 
der kranken und gesunden Kerne bei den hier geschilderten Färbever- 
fahren wieder: 





























Färbemethode | Gesunde Kerne ' Kranke Kerne 
Hämatoxylin Eosin . . . bläulich dunkelrotviolett bis dunkelbraun 
Heidenhain . . ..... -= hellgrau tiefschwarz 
Giemsa . . 22 222.0. hell - blau 
Löfflers Methylenblau 

Glycerinäthermischung . ,— hellblau dunkelblau 


Wie noch bei der später zu erörternden Deutung und Kritik der 
Befunde aufmerksam zu machen sein wird, können nur einwandfrei 
gefärbte Präparate als Grundlage der Untersuchungen dienen; als ge- 
lungene Färbung kann jedoch nur diejenige gelten, bei der die kranken 
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Kerne eine deutliche färberische Differenzierung zwischen Kernmembran 
und ‚„Kernmasse‘ aufweisen (Abb. 7). 

Ganz besondere Bedeutung kommt dem der mikroskopischen Darstellung 
der Kernveränderungen bei Psoriasis zugrunde liegenden Prinzip zu. Es 





Abb. 6. Färbung nach Heidenhain. 380 fache Vergrößerung. 


konnte nämlich die Feststellung gemacht werden, daß nur die Anwen- 
dung bestimmter Fixationsmethoden oder, genauer ausgedrückt, nur 
eine besondere Vorbehandlung des Gewebes den Nachweis der beschrie- 
benen cytologischen Befunde gestattet. Und zwar ist die Chromierung 
des Gewebes Vorbedingung für die exakte färberische Darstellung der in 
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charakteristischer Weise erkrankten Kerne bei Psoriasis. Fixation in 
Alkohol, Formalin oder Sublimatalkohol führen nicht zum Ziel; Zenker- 
sche Lösung eignet sich zwar, wird aber an Güte von der Hellyschen 
Flüssigkeit übertroffen. 

Die Versuche wurden in der Weise vorgenommen, daß das exzidierte 
Hautstückchen in zwei gleiche Hälften geteilt und in Helly, bew. in 
Alkohol oder Sublimatalkohol (nach Schaudinn) fixiert wurde; oder 
daß zwei an verschiedenen Körperstellen herausgeschnittene Efflores- 
cenzen mit den einzelnen Fixationsmitteln behandelt wurden. Das 
Ergebnis war stets gleich im Sinne der oben 
gemachten Ausführungen. Die Exaktheit der 
Vorbehandlung stellt somit den wichtigeren 
Teil bei der Untersuchung des Gewebes dar, 4 
während die Färbung, wie bereits oben aus- 
geführt worden ist, nach verschiedenen Me- / bS 

N 
a b 


e 






thoden erfolgen kann. 

Dieses anläßlich des Studiums der Psoriasis 
aufgefundene cytologische Prinzip erheischt be- gr ı kun OR, s 
sonderes Interesse in zellbiologischer Hinsicht. « Protoplasma, b perinucleärer 
Zweifellos handelt es sich in den kranken ei : re ar 
Kernen der Psoriasis um neu gebildete Kern- 
substanzen und es ist mit der Möglichkeit zu rechnen, daß unter dem 
Einfluß der chromhaltigen Fixationsmittel neue Kerneiweißverbindungen 
entstehen, welche die Angreifbarkeit durch Farbstoffe, somit den fär- 
berischen Nachweis erleichtern, bzw. ihn erst herbeiführen. Für die 
Untersuchung dieser bei verschiedenen Fixationen zu erhebenden Diffe- 
renzen ist die Durchmusterung der Schnitte mit schwachen Linsen 
ungenügend und erst die Prüfung mit der Immersionslinse läßt weit- 
gehende Unterschiede erkennen, die noch näher bei Besprechung des 
Kontrollmateriales gewürdigt werden sollen. 

Das Nichtauffinden der eigenartigen Kernveränderungen bei Psoriasis 
in den von seiten zahlreicher Dermatologen in den letzten Jahrzehnten 
ausgeführten mikroskopischen Untersuchungen dieser Dermatose dürfte 
auf Nichtanwendung chromhaltiger Fixationsmittel und geeigneter, eine 
maximale Zelldifferenzierung erlaubender Färbeverfahren beruhen. 

In dem Nachweis von mittels Chromierung färberisch darzustellenden 
Kernsubstanzen (‚‚chromophane‘ Kernsubstanzen, abgeleitet von paivo, 
ferner von dem in Zusammensetzungen vorkommenden Adjektiv pavs 
= erscheinen lassen) glaube ich ein cytologisches Novum für die mensch- 
liche Epidermiszelle entdeckt zu haben. Grundsätzliche Bedeutung 
würde dieser Tatsache zukommen, wenn es gelingen sollte, ähnliche 
Substanzen auch bei anderen infektiösen Prozessen, die mit einer Er- 
krankung der Zellkerne einhergehen, aufzufinden. Auf Grund allge- 


206 B. Lipschütz: 


meiner zellpathologischer Vorstellungen halte ich es für wahrscheinlich, 
daß es möglich sein wird, derartigen chromophanen Kernsubstanzen 
auch bei anderen Krankheiten zu begegnen. 

Unter Anwendung der hier geschilderten Untersuchungstechnik 
habe ich eine größere Anzahl von Psoriasisfällen verarbeitet, wobei 
nur gänzlich (zumindest in den letzten Monaten) unbehandelte Kranke 
herangezogen wurden. Die Zahl der Fälle beträgt 18, wobei ich von 
einer Reihe von Kranken am Beginn der Untersuchungen, als ich mit 
den zu erhebenden Befunden noch wenig vertraut war, absehe. In der 
Regel wurde, aus äußeren Gründen, von jedem Falle nur eine Biopsie 
(unter Chloräthylanästhesie) vorgenommen und nur vereinzelte Male 
konnte ich von zwei Stellen Material entnehmen. Zur Untersuchung 
gelangte entweder eine kleine Efflorescenz in toto oder — häufiger — 
Teile aus der Mitte eines größeren Herdes zum Beispiel am Ellbogen 
oder am Unterschenkel usw. Das Alter des Materiales schwankte be- 
trächtlich, von kleinen, kaum eine Woche bestehenden Efflorescenzen, 
bis zu wohlausgebildeten, offenbar längere Zeit bestehenden Psoriasis- 
herden. Eine ganze Reihe von Fragen, die sich mit Einzelheiten be- 
schäftigen, wie zum Beispiel das Verhalten der Kerne an der Grenze 
zwischen kranker und gesunder Haut, die Untersuchung der Psoriasis 
factitia, der sekundären Erythrodermie nach generalisierter Psoriasis 
oder das Verhalten besonders stark inveterierter Formen oder die Pso- 
riasis der Mundhöhle usw. lasse ich hier zunächst unberücksichtigt. 
Sobald ich die Möglichkeit haben werde, ein größeres einschlägiges 
Material durchzuarbeiten, werde ich auf die hier angedeuteten Fragen 
zurückkommen. 








13 Psoriasis nummul. (Rücken) ++ 
l4  Ausvcbreitete Psoriasis (Un- 


Tabelle. 
= - — | —_ 

Fortl. Band l © Er- Fortl. | Ei: ı Er- 
Zahl Klinische Form gebniär Zahl Klinische Form _gebnis 
l1 ; Psoriasisherd am Unter- l0  FExsudative Form am Ell- 

| sehenkel .......| + bogen . 22.2220... + 
2 | Psoriasisherd am Ellbogen| + ; 1} Psoriasis orbicularis en 
3 i Herd in der Nähe des Ell- IK an, oe derarm) Beh u en ie ++ 
bogens 12 Psoriasis pustulosa(Rücken); + 
œ . * . . . . . . i | 
| 


MR | | 
4 Psoriasis guttata (Stamm) — 





5 Psoriasis gyrata (Rücken). --? : terschenkel) . . . ... +t 
6 | Psoriasis punctata. . . . ? . 15 Herd am Ellbogen .. Zu 
Rn TEE | 16 Großer Plaque (Unterschen- | 
7 ' Psoriasis inveterata ... Ø | 
| kel) . . . . . . . . . ++ 
Pootass ; e | 
8 ; Psoriasis punctata. . .. 9 !' 17 Großer Herd am Ellbogen. ++ 
9 | Psoriasis guttata. . .o.... +? 18 Psoriasis guttata. . ...| +? 
h 1 
+ Vorkommen kranker Kerne. ++ Sehr reichliche Ausbildung kranker Kerne. 
+? spärliche Anzahl kranker Kerne. ”» Fraglicher Befund, 


# Fehlen Kranker Kerne. 


Ka 
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Wie aus der Tabelle zu entnehmen ist, gelangten fast sämtliche 


täglich wiederkehrenden klinischen Formen der Psoriasis vulgaris zur 


Untersuchung. Besondere Beachtung verdient hier auch ein Fall von 
Psoriasis pustulosa, auf den ich noch später eingehen werde. 


Nach ihrer klinischen Form geordnet, gibt folgende Darstellung 
eine rasche Übersicht der untersuchten Fälle: 


Psoriasis punctata . . . . 2 Fälle 
Ps. guttata . . ...2.. 3,5; 
Ps. gyrata. . . . 2... 1] Fall 
Ps. orbicularis. . . . . . D 2 
Ps. pustulosa . ..... E S 
Ps. nummularis .. ... boa 
Ps. inveterata ..... l =, 


Psoriasisherde am Unter- 
schenkel oder am Ellbogen 8 Fälle 

Von Interesse war das Ergebnis der Untersuchung des oben er- 
wähnten Falles von pustulöser Psoriasis sowie einer Reihe exsudativer 
Psoriasisfälle. Auch hier konnten die kranken Kerne nachgewiesen 
werden, jedoch scheint eine gewisse Gegensätzlichkeit darin zu be- 
stehen, daß am Orte stärkerer Leukocytendurchsetzung des akantho- 
tischen Epithels, bzw. am Sitz der Absceßbildung kranke Kerne vermißt 
werden. Sie fanden sich aber, namentlich bei der pustulösen Psoriasis 
in den tieferen Anteilen der akanthotischen Retezapfen, welche, ohne 
von Leukocyten durchsetzt zu sein, dem histologisch gewissermaßen 
reinsten Anteil der Psoriasis entsprachen. 

Während nummuläre Herde oder größeren, beispielsweise an aen 
Unterschenkeln oder am EIlbogen gelegenen Psoriasisherden ent- 
nommene Gewebsstücke den typischen Zellbefund aufwiesen, hatte ich 
den Eindruck, daß bei jungen, eben klinisch beginnenden psoriatischen 
Hautveränderungen die Ausbildung der kranken Zellkerne spärlich und 
unregelmäßig erfolgt. Desgleichen konnte ich bei einem besonders 
stark inveterierten Herd am Ellbogen den Befund nicht nachweisen. 
Bemerkenswerterweise zeigte aber dieser Herd nicht mehr die typischen 
histologischen Veränderungen der Oberhaut, indem sich der mächtigen 
Akanthose ein starkes Stratum granulosum und eine kernlose Horn- 
schicht anschlossen. Auf das histologische Bild derlei gewissermaßen 
stabilisierter und nur äußerst schwer gänzlich rückbildungsfähiger 
Psoriasisherde wurde bisher fast gar nicht geachtet. 

Ich habe diese Beobachtungen hier angeführt, weil sie — worauf 
ich besonderen Nachdruck lege — auf die zeitliche Abhängigkeit in der 
Ausbildung der kranken Kerne und auf den Zusammenhang dieses 
Zellvorganges mit gewissen klinischen Formen in der Evolution der 
Psoriasis vulgaris hinweisen, — Momente, auf die noch bei weiteren 
Untersuchungen über Psoriasis zu achten sein wird. 


208 B. Lipschütz: 


Waren typische Fälle in cytologischer Hinsicht derart eindeutig 
gekennzeichnet, daß man bei einiger Übung die geschilderten Befunde 
mühelos aus den Schnitten herauslesen konnte, so war doch das Heran- 
ziehen und die Verarbeitung eines reichhaltigen Kontrollmateriales für 
die Deutung der Befunde zweifellos notwendig. Handelte es sich doch 
hier von vornherein um die Entscheidung zweier Tatsachen: 1. ob es 
sich etwa um eine, bei bestimmter Vorbehandlung (und Färbung) des 
Gewebes festzustellende eigenartige allgemein vorkommende Kernver- 
änderung bei verschiedenen mit Akanthose des Epithels einhergehenden 
Hautaffektionen handelt, somit um einen Prozeß, dem keinesfalls nur 
für die Psoriasis vulgaris Bedeutung beizulegen wäre? und 2. ob das 
hier gefundene cytologische Prinzip für das Studium der Psoriasis von 
Bedeutung ist und auch für die Erforschung anderer infektiöser Derma- 
tosen Geltung besitzt und somit in einer gleichen oder annähernd ähn- 
lichen Form als Gruppenmerkmal (analog etwa den acidophilen „Ein- 
schlüssen‘‘ bei den Krankheiten der Herpesgruppe) wieder anzutreffen 
sein wird? 

Indem ich auf das im zweiten Punkt angeführte Moment noch an 
anderer Stelle der Arbeit zurückkommen werde, soll hier uns zunächst 
die Besprechung des Kontrollmateriales beschäftigen. Daß die gleiche 
Untersuchungstechnik (Fixation, Färbung, Durchmusterung der Schnitte 
nach eytologischen Grundsätzen) wie beim Studium der Psoriasis auch 
hier befolgt wurde, braucht wohl kaum besonders betont zu werden. 

Das Kontrollmaterial umfaßt eine große Anzahl von im letzten 
Jahr untersuchten, mit Epithelveränderungen und meist mit Akanthose 
einhergehenden Dermatosen, des weiteren normale Haut des Menschen 
sowie einzelne vom Tier stammende Präparate (Naevus, Epithelioma 
nasi, Pitysiasis rosea, Masern, atypische Epithelwucherung (kein 
Carcinom), Lupus papillaris, Mykosis fungoides, Ekzema mammae, 
Pitysiasis lichenoides chronica, Pseudolues des weiblichen Genitales, 
Meerschweinchenhaut, Teerwarze und Teerpapillom sowie Teercarcinom 
der Maus usw.). Herrn Hofrat Rusch bin ich nicht nur für die Über- 
lassung eines Teiles des Kontrollmateriales, sondern vor allem auch 
für die Durchmusterung einer großen Anzahl von Präparaten zu leb- 
haftem Danke verpflichtet. 

Die eingehende Durcharbeitung dieses Kontrollmateriales hat na- 
mentlich am Beginn der Untersuchungen schon deswegen Schwierig- 
keiten bereitet, weil eine pathologische Cytologie der Epidermis und 
namentlich des Kernes, bisher, genau genommen, fehlt und derart erst 
Vorarbeiten für diesen Teil der Arbeit ausgeführt werden mußten. 
Eine Entscheidung konnte vielfach erst durch eine konsequente Analyse 
mit eingehender, alle Einzelheiten des pathologischen Kernbaues be- 

rücksichtigenden Untersuchung, erreicht werden. 
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Dunkel sich färbenden, hyperchromatischen Kernen begegnet man oft 
im kranken und selbst im gesunden Hautepithel; sie sind das Produkt 
mannigfacher Schädigungen der Kerne und, in den Randpartien der 
Schnitte, oft auch Folge der Biopsie (Trauma). Diese Gebilde haben mit 
den hier beschriebenen Psoriasisbefunden nichts zu tun und lassen sich 
bei einiger Übung von letzteren auseinanderhalten. Auch Chromatin- 
verklumpungen, ferner gewisse Mitosestadien und namentlich hyper- 
trophische basophile Nucleolen können, namentlich bei Untersuchung 
mit schwachen Linsen, als ‚dunkle Kerne“ imponieren. Bei dieser 
Schwierigkeit der cytologischen Beurteilung von auf kleinstem Raume 
sich abspielenden, voneinander differenten Vorgängen, wird man vor 
allem nicht vergessen dürfen, daß es sich bei unseren Befunden erst in 
zweiter Linie um einen kerntinktoriellen, hingegen in erster Reihe um 
einen kernstrukturellen Vorgang handelt. Natürlich ist auch eine gewisse 
Summe an cytologischen Erfahrungen bei der Ausführung derartiger 
Untersuchungen notwendig. Bei der Durchmusterung der Präparate 
wird man daher auch stärkere Linsen und möglichst natürliche Be- 
leuchtung zwecks genauer Wahrnehmung der Farbennuancen ver- 
wenden und sich vor allem an den Grundsatz zu halten haben, nur die- 
jenigen Zellen als charakteristisch anzusprechen, deren Kerne die 
deutlich ausgeprägte homogene ‚Masse‘ enthalten. Auch möchte ich 
den Nachprüfern meiner Angaben nahelegen, die Untersuchungen nicht — 
mit Psoriasis zu beginnen, vielmehr die einfacher liegenden Verhältnisse 
bei der Warze und beim Zoster usw. zunächst zu berücksichtigen. 

Bei der Untersuchung von Kontrollmaterial kann man nun öfters 
auf Befunde stoßen, die im ersten Augenblick — infolge Hypertrophie 
der Nucleolen, oder Vergröberung und Verklumpung des Chromatin- 
gerüstes, wobei die Chromatinbalken stärker gefärbt hervortreten oder 
infolge irgendwelcher degenerativer Veränderungen — als ‚dunkle 
Kerne“ imponieren, so z. B. bei Masern oder bei Dermatitis herpeti- 
formis Duhring usw., wobei jedoch eine eingehende Untersuchung nach 
eytologischen Grundsätzen leicht die Trennung vornehmen läßt. In 
ganz vereinzelten Fällen bin ich bei der Durchmusterung von Kontroll- 
material auch auf Kerne gestoßen, die eine gewisse Ähnlichkeit mit 
den bei Psoriasis beschriebenen Befunden an den kranken Kernen 
aufwiesen, jedoch spärlich an Zahl waren und nicht der eigenartigen 
topographischen Verteilung der erkrankten Zellkerne bei Psoriasis ent- 
sprachen. Allerdings mußte es dem auf cytologischem Gebiet Erfahrenen 
von vornherein klar sein, daß es in vereinzelten Fällen möglich sein 
wird, ähnlichen, wenn auch nicht identischen Befunden auch bei Unter- 
suchung von Kontrollmaterial zu begegnen. Denn, wenn wir, was am 
ehesten den tatsächlichen Verhältnissen entsprechen dürfte, die Ver- 
änderungen an den kranken Kernen als unter dem Einfluß des spezi- 
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fischen Agens (wahrscheinlich des Virus) der Psoriasis auftretende hyper- 
trophierte neugebildete Kernsubstanzen (im Sinne der Chlamydozoen- 
lehre) zu deuten geneigt sind, so ist damit schon gesagt, daß wir die 
Muttersubstanz dieser Stoffe (chromophane Kernsubstanzen) als un- 
gemein verbreitet, wenn auch nur in geringsten Spuren vorkommend, 
schon normalerweise in den Kernen der Epidermiszellen vorhanden 
vorauszusetzen haben, ähnlich wie z. B. die Lipoide und Lipoproteide 
der normalen Zelle den Grundstoff für die Ausbildung der lipoidreichen 
„EinschlußBkörper““ der Geflügelpocke abgeben oder die oxyphilen 
Kernsubstanzen die Bausteine der ,Zosterkörperchen“ darstellen. Wie 
überhaupt bei cytologischen Untersuchungen wird man aber aus gewissen 
Ähnlichkeiten noch nicht auf die Identität der Befunde schließen dürfen. 

Diese Bemerkungen anläßlich der Besprechung des Kontrollmateriales 
mußten hier aus zweierlei Gründen angeführt werden: einmal um vor 
Verwechslungen unserer Befunde mit hier und da bei Untersuchung 
von Kontrollmaterial zu begegnenden ähnlichen Bildern zu warnen und 
ferner weil das Verständnis der Entstehung der ‚Psoriasiskörper“ erst 
durch diese Hinweise ermöglicht wird. Nur bei einer Dermatose bin 
ich auf Befunde gestoßen, die sich von den bei Psoriasis beschriebenen 
kaum auseinanderhalten ließen, wenn auch die Art ihrer Verteilung 
Unterschiede aufweist und zwar bei einem jungen Fall von Pityriasis 
lichenoides chronica. Bei der weitgehenden nosologischen Verwandt- 
schaft letzterer mit der Psoriasis vulgaris glaube ich aber nicht fehlzu- 
gehen in der Annahme, den erwähnten Befunden die gleiche Bedeutung 
beizulegen, wie den entsprechenden Gebilden bei Psoriasis vulgaris. 
Ich gedenke über die Befunde bei Pityriasis lichenoides chronica später 
einmal, nach Verarbeitung eines größeren Materiales, zu berichten und 
wollte an dieser Stelle bloß auf das Ergebnis der Untersuchung eines 
derartigen Falles hinweisen. 

Welche Schlußfolgerungen laßen sich aus den hier mitgeteilten 
Untersuchungen ziehen? Beim Studium einer wissenschaftlichen Frage 
von der Bedeutung der Psoriasis, deren Lösung einen großen Fortschritt 
für die wissenschaftliche Dermatologie bedeuten würde, ist es not- 
wendig, Tatsachen von Vermutungen und Hypothesen zu trennen. 
Letztere können allerdings bei der wissenschaftlichen Klärung eines 
Problems nicht umgangen werden, haben aber nur die einzige Aufgabe 
zum Auffinden exakter, objektiv nachweisbarer Tatsachen beizutragen. 

Fragen wir uns, welche Bedeutung kommt den hier beschriebenen 
mikroskopischen Befunden zu, so kann man zweierlei mit Sicherheit 
aussagen, ganz gleichgültig, welche Stellung immer man zu den geschil- 
derten Kernveränderungen einnehmen will: 1. daß die eigenartige Er- 
krankung der Kerne der FEpithelzellen in der akanthotischen Stachel- 
schicht innerhalb gewisser Entwicklungsphasen der Psoriasisefflorescenz 
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konstant und äußerst zahlreiche Zellen betreffend festzustellen ist und 
2. daß wir die Bedingungen, unter welchen die Befunde zu erheben 
sind, genau kennen. Letztere weisen darauf hin, daß die Kerne der 
Epithelzellen den primären Angriffspunkt der Psoriasisnoxe abgeben 
und sind eine bedeutende Erweiterung unserer Kenntnisse von den 
krankhaften Zellveränderungen bei einer Reihe von Infektionskrank- 
heiten der Haut, deren Erforschung mich seit vielen Jahren beschäftigen. 
Bereits in meiner Arbeit über die Ätiologie der Krankheiten der Herpes- 
gruppe (Arch. f. Derm. 1921) habe ich auf die Rolle des Zellkernpara- 
silismus als biologischen Vorgang hingewiesen, dem in der Dermatologie 
große Bedeutung zukommen dürfte. Der Nachweis der „Herpes“- und 
„Zosterkörperchen‘“, die Kerneinschlußbefunde beim Condyloma acu- 
minatum und beider Verruca vulgaris (Arch. f. Derm. 1924 und 1925) 
sprechen als Indizienbeweise für die Richtigkeit der vor einigen Jahren 
in hypothetischer Form entwickelten Anschauungen. Meine Psoriasis- 
befunde sind nun gleichfalls geeignet, als Stütze der vorgebrachten An- 
sicht angeführt zu werden. Allerdings darf die Beurteilung der cytolo- 
gischen Befunde nur auf vergleichender Grundlage ausgeführt werden, es 
erscheint somit unbedingt geboten, den langwierigen und zum Teil mühe- 
vollen Weg der cytologischen Erforschung der Variola, der Paravaccine, 
der Krankheiten der Herpesgruppe (Zoster, Herpes), des Condyloma 


acuminatum und der Verruca vulgaris zum Vergleich heranzuziehen. 


Bei allen diesen Krankheiten handelt es sich um eigenartige und cha- 
rakteristische Zellreaktionen auf ein lebendes Virus und nicht nur die 
Untersuchungstechnik, sondern auch die Methodik der Beurteilung geht 
andere Wege als beim Studium und bei der Deutung mikrobieller Befunde. 
Hier erscheint nicht allein die Feststellung der Befunde an sich von Wich- 
tigkeit, sondern noch eine ganze Reihe von Faktoren, wie z. B. das 
charakteristische zell- und gewebstopographische Verhalten der Gebilde und 
die zeitlichen Verhältnisse ihrer Ausbildung verdienen genaueste Beach- 
tung. Die in vorliegender Arbeit gemachten Mitteilungen sind daher 
dahin zu präzisieren, daß es auf Grund theoretischer Vorstellungen von 
der Zugehörigkeit der Psoriasis vulgaris zu den durch dermotrope Erreger 
hervorgerufenen Infektionskrankheiten der Haut gelungen ist, in kon- 
sequenter und systematischer Arbeit zu für Psoriasis charakteristischen 
Zellbefunden zu gelangen, die als Analoga der „Zelleinschlüsse‘‘ bei 
ersteren gewertet werden dürfen. Die Psoriasis vulgaris, die, bei Er- 
griffensein der Parenchymhaut (Kromayer) vorwiegend mit einer Er- 
krankung der Oberhaut einhergeht, deute ich als Epitheliose, im Sinne 
der bereits in meinen ersten diesbezüglichen Arbeiten (Wiener klin. 
Woch. 1910 und Arch. f. Derm. 1919) entwickelten Anschauungen über 
die Theorie des Dermotropismus. Man wird daher, wenn sich die von 
mir vertretenen Anschauungen als richtig erweisen, — von biologisch- 
Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Bd. 150. 15 
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ätiologischen Gesichtspunkten — die Psoriasis vulgaris, im Rahmen der 
Epitheliosen, als Kerneinschlußkrankheit mit chromophaner, vorzugsweise 
basophiler Kernmasse definieren können. Unter dem Gesichtswinkel 
dieser Betrachtungen erlangen, in heuristischer Hinsicht, die Unter- 
suchungen über die Karyooikongruppe (über die Karyooikonten) erhöhtes 
Interesse, weil sie auf einen allgemeingültigen Vorgang bei einer Reihe 
von Dermatosen hinweisen, die ein äußerst sprödes Untersuchungs- 
material abgeben und der ätiologischen Forschung bisher die größten 
Schwierigkeiten entgegengesetzt haben. 

Kann es als Fortschritt bezeichnet werden, daß es gelungen ist, 
objektiv nachweisbare cytologische Befunde bei Psoriasis zu erheben, 
so bleibt es, für die endgültige Beurteilung letzterer, natürlich noch 
immer der persönlichen Erfahrung und mikroskopischen Schulung, 
sowie der betreffenden Einstellung bei der Betrachtung der Gebilde 
überlassen, ob man sie als Kerneinschlüsse im Sinne der Chlamydozoen- 
lehre oder als zwar eigenartige und bemerkenswerte, ätiologisch aber 
nicht verwertbare Kernveränderungen aufzufassen geneigt ist. Wenn 
ich auch, auf Grund jahrelanger vergleichender Untersuchungen über 
die Cytologie infektiöser Dermatosen, erstere Ansicht als die wahr- 
scheinlichste hinstellen möchte, so hängt derzeit die Klärung dieser 
Frage noch von weiteren Untersuchungen ab, die eventuell mit anderen 
Methoden und vielleicht auch nach anderen Forschungsrichtungen hin, 
vorzunehmen sein werden. 
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(Aus dem Obuchow- (Netschaew-) Krankenhaus in Leningrad. 
Direktor: Dr. V. Stühlern.) 


Statistisches über Viscerallues. 


Von 
Dr. A. Netsehaew und Dr. B. Eward. 


(Eingegangen am 14. Dezember 1925.) 


In den letzten Jahren ist die Viscerallues mehrfach Gegenstand statistischer 
Bearbeitung geworden. Hubert!) hat am Material der Rombergschen Klinik fest- 
gestellt, daß 10,3%, der Gesamtkrankenzahl diese oder jene Erscheinungen von 
Viscerallues bieten und Wittgenstein und Bradwitz?®) haben am poliklinischen 
Material der Goldscheiderschen Klinik 7,54%, errechnet. Die nekroskopische Be- 
arbeitung derselben Frage gibt allerdings niedrigere Zahlen: so hat Miereckie®) 
auf Grund von 21645 Obduktionen 0,71%, Viscerallues konstatiert; Gürich*) 
auf Grund von 23 179 Obduktionen — 3,5 %. 

Da bei unserem Material in den letzten 2 Jahren die verschiedenen 
Formen der Viscerallues eine größere Rolle spielten, schien es uns von 
Interesse, Frequenz und Charakter der visceralen Lues statistisch zu 
untersuchen und der Frage nachzugehen, in welcher Weise der Welt- 
krieg und der Bürgerkrieg auf die Erkrankungshäufigkeit eingewirkt 
haben. Leider mußten wir uns dabei auf das Obduktionsmaterial 
unseres Krankenhauses beschränken, und es ist verständlich, daß die 
kurzen epikritischen Angaben der Sektionsprotokolle allein, für viele 
einschlagende Fragen unzureichendes Material bieten. Für die Bewertung 
unserer Befunde ist es auch wichtig, die lokalen Verhältnisse unserer 
Anstalt zu berücksichtigen, insbesondere 1. das Fehlen einer psychia- 
trischen Abteilung, wodurch eine ganze Krankengruppe überhaupt aus- 
geschaltet war (progr. Paralyse); 2. die Übergabe eines Teiles der Leichen 
(vorzüglich der an Tbc. und chronischen Krankheiten Verstorbenen) 
an Lehranstalten und Forschungsinstitute; 3. die Überführung chro- 
nischer Fälle in Filialanstalten, in denen Sektionen nicht ausgeführt 
wurden. Dank aller dieser Umstände haben unsere Schlußfolgerungen 
nur relative Bedeutung, wir glauben jedoch nicht, daß sie hierdurch 
ganz entwertet werden. Zunächst standen wir vor der Aufgabe, die 
relative Häufigkeit syphilitischer Veränderungen am Leichenmaterial 
und deren Schwankungen nach Jahrgängen festzustellen. Der Welt- 
und Bürgerkrieg hat in verschiedener Hinsicht auf die Bevölkerung 
unserer Stadt eingewirkt: Infolge der Mobilmachung veränderte sich 
das Durchschnittslebensalter der Arbeitermasse. Ferner setzte eine 
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Abnahme der Bevölkerungszahl von 1918 ein, was auch aus dem Ab- 
sinken der Anzahl ausgeführter Obduktionen deutlich zu ersehen ist. 
Andererseits stieg die Mortalität infolge epidemischer Grippe, Fleck- 
typhus, Recurrens, Cholera und auch infolge ungenügender Ernährung 
der Bevölkerung. Die Periode der Epidemien rechnen wir von 1918 
bis 1922. Ende 1922 tritt eine epidemiologische Ruheperiode ein, die 
nur von Zeit zu Zeit durch unbedeutendes Aufflackern der Dysenterie, 
Influenza und epidemischer Encephalitis unterbrochen wird. Es schien 
uns richtig, nicht nur das Verhältnis syphilitisch Erkrankter zur Gesamt- 
zahl der Obduktionen festzustellen, sondern auch die Zahl der Syphilis- 
kranken für jedes Jahr mit der Zahl der Obduktionen chronischer Krank- 
heitsfälle zu vergleichen. Deshalb haben wir eine besondere Krebs- 
gruppe ausgeschieden, welche alle Krebsfälle, unabhängig von der 
Lokalisation umfaßt und eine chronische Gruppe, deren Todesursache 
nekroskopisch mit Arteriosklerose, Myokarditis chron., Nephritis chron., 
Lebereirrhose bezeichnet ist. In diese Gruppe wurden auch die Apo- 
plexien einbezogen. Als Ausgangspunkt wählten wir das Jahr 1912 
und zwar aus dem Grunde, weil von dieser Zeit an die Bearbeitung eines 
wichtigen Abschnittes der Viscerallues beginnt, welche mit der Arbeit 
über luetische Aortitis, in unserem Krankenhaus, von Herrn Dr. Stuhlern 
eingeleitet worden ist. 






































Tabelle 1. 
Jahr | Obduktionen | Lues = Krebs Chron. Krankheit 

| M. W. M. W. | M. W M. W 
1912 .... 1112 — I Å | 109 - | IB — 
1913... . 1210 693 18 1 | 120 9 | 26 16 
1914... . | 936 732 i8 13 | u5 66 | 151 11 
1915... . | 877 813 29 15 98 51 106 144 
1916 . . . . | 839 742 3 13 89 57 190 166 
1917 . 2... 881 529 2 12 56 32 187 149 
1918... . |} 1219 56 58 2 4l 33 134 97 
1919 . . . . | 838 201 18 4 19 8 4l 21 
1920.. .. 568 133 18 ı 13 16 53 14 
1921... . 688 232 17 3 © 47 17 69 31 
1922... . | 619 238 : 22 3 35 16 105 3l 
1923. ... 385 172 ı 27 6 48 23 6 32 

8 | 32 58 56 






Summe . . . ' 10499 5268 | 
Insgesamt . 15 767 437 Ä | 


Tabelle 1 zeigt, daß die Zahl der Obduktionen für Männer bis zum 
Kriege ca. 1200 pro Jahr betragen und mit Beginn des Krieges sich auf 
ca. 800 verringert hat. Die Obduktionen geben einen Anstieg im 
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Epidemiejahr 1918, um schon im Jahre darauf rapid abzusinken, infolge 
Abflusses der Bevölkerung aus der Stadt. Die kleinen Zahlen der letzten 
2 Jahre beziehen sich auf die epidemiefreie Periode, als gleichzeitig 
ein Abbau der Bettenzahl vorgenommen wurde. Die Gesamtzahl der 
Obduktionen für Weiber steigt im Beginn des Krieges sogar etwas 
an, um dann fortschreitend abzusinken, wobei ein neuer Anstieg nicht 
so sehr für 1918 als vielmehr für 1921—1922 zu bemerken ist. Die 
absoluten Zahlen für Obduktionen mit anatomischer Luesdiagnose 
scheinen mit Beginn des Krieges eine Tendenz zum Steigen zu besitzen 
(von 25—18 auf 33 für 1916). Im Jahre 1918 steigt die Zahl der Lues- 
fälle auf 58, um weiterhin zu fallen und dann auf annähernd gleichem 
Niveau zu bleiben, bis 1923 ein neuer Anstieg eintritt. Die absolute 
Zahl der Luesfälle für Weiber verändert sich nicht mit dem Kriegs- 
beginn, 1918 gibt einen Anstieg, darauf nimmt die Zahl wieder ab. 
Auf den Anstieg der Luesfälle für 1918 kommen wir weiter unten zurück. 





























Tabelle 2. 
m Prozentverhältnis zur Gesamtzahl : 
| ee = Obduktionen Lues auf je 100 
an Lues | Krebs | Chron. Krankh.| Krebafälle | Chron. Fälle 
a | M. W. M. w |; M. We i M` wW | M. i W. 
w2.. | 22 — | 98 — |160 — 23 —| u4 — 
1913 . 1,5 1,6 | 99 10,4 1186 36 15 15 8 7 
1914 19 17|123 90/161 206| 16 Im 9 
1915 3,3 18 !12 6,2 | 12,1 177 | 30 30 27 10 
1916 3,9 1,7 | 10,5 7,7 | 22,6 22,3 | 37 23 12 8 
1917 |! 36 22 | 63 6,0 |21,1 28,1 i 48 37 15 7 
1918 | 48: 38 33 5,8 11 17,9 |160 8 | 433 2 
1919.. | 21 20] 22 40 | 4,9 10,4 | %5 50 | 44 19 
18220 .. | 31 07 | 4,7 12,1 | 93 105 | 68 6 | 34 7 
1921.. ı 24 13 | 6,8 7,3 |10,0 133 36 18 25 10 
1922 .. | 35 11 | 56 6,9 |16,9 13,0 | 62 19 : 2 10 
1923 .. | 7,0 3,3 ' 12,4 13,3 | 15,6 18,6 | 56 26 45 19 
194... | 52 36 107 14,7 | 17,7 3718 23 9 14 





Tabelle 2 zeigt für Männer ein Anwachsen des Prozentverhältnisses 
der Luesfälle zur Gesamtzahl der Obduktionen in den ersten Kriegs- 
jahren. In der Epidemieperiode steht dieses Verhältnis wenig höher 
als in der Vorkriegszeit und die letzten Jahre geben einen Anstieg, 
der 1923 sein Maximum für den ganzen Zeitraum erreicht. Für Weiber 
sehen wir das Prozentverhältnis viel weniger schwanken, als für Männer. 
Nur 1918 zeigt deutlichen und 1923 mäßigen Anstieg (Tabelle 2). 

An den Obduktionen der Krebsfälle sehen wir Folgendes (Tabelle 1): 
Die absolute Zahl der Krebsfälle sinkt ab mit Beginn des Krieges (1915), 
erreicht ihr Minimum 1918 und steigt dann wieder an. Diese Erscheinung 


216 A. Netschaew und B. Eward: 


ist die gleiche für Männer und Weiber. Die absolute Zahl chronischer 
Fälle hält sich, sowohl für Männer als auch für Weiber, auf annähernd 
gleichem Niveau, gibt starken Abfall zu Beginn der Epidemieperiode 
1918 und erreicht ihr Minimum 1919, um darauf wieder langsam an- 
zusteigen. Das Prozentverhältnis der Krebsfälle zur Gesamtzahl der 
Obduktionen gibt folgendes Bild (Tabelle 2): Bei Männern steht das 
Verhältnis der Krebsfälle auf gleichem Niveau bis 1917, nimmt dann 
ab bis zum Minimum von 1919, bleibt niedrig und erreicht erst in den 
2 letzten Jahren die Höhe der Vorkriegszeit. Das Verhältnis der 
chronischen Fälle stellt sich etwas anders. Das Verhältnis wächst an 
1916 und 1917, fällt ab 1918, erreicht sein Minimum 1919 und steigt 
dann langsam an. Die Zahlen für Weiber geben dasselbe Bild, mit dem 
Unterschied, daß das Absinken der Verhältniszahlen geringer ist, sowohl 
bei den Krebs- als auch den chronischen Fällen. 

Vergleichen wir das Verhältnis der Luesfälle mit demjenigen der 
Krebs- und chronischen Fälle (Tabelle 2), so springt folgender Unter- 
schied in die Augen: Während mit Beginn der Epidemieperiode die 
Zahl der Krebs- und der chronischen Fälle abnimmt, ist ein Absinken 
der Luesfälle nicht zu sehen. Auf 1919 fällt das Minimum der Obduk- 
tionen von Krebs- und chronischen Fällen, während die Luesfälle für 
Männer 2,1% und für Weiber 2,0%, betragen, somit gleich hoch oder 
sogar etwas höher sind, wie in der Vorkriegszeit. Besonders deutlich 
wird dieser Unterschied, wenn wir die Berechnung der Syphiliskranken 
auf je 100 Krebsfälle und auf je 100 chronische Fälle machen (Tabelle 2). 
Den Jahrgängen nachgehend ist deutlich zu sehen, daß das Verhältnis 
von Lues zu Krebs anwächst von 1915 an und dasjenige von Lues zu 
chronischer Erkrankung von 1918 an. Die Steighöhe ‚von 1918 lassen 
wir vorderhand beiseite, und nehmen als Maximum die Zahl für 1919. 
Weiterhin beginnt ein Abfall, jedoch fällt dabei auf, daß die Verhältnis- 
zahlen höher bleiben in der epidemiefreien Periode als in der Vorkriegs- 
zeit. Der Unterschied ist stärker ausgesprochen bei den Männern als 
bei den Weibern. 

Bevor wir einen bindenden Schluß ziehen, muß die Frage unter- 
sucht werden, ob nicht die Zahl der Luesfälle auf Kosten epidemischer 
Erkrankungsfälle erhöht worden ist, d. h. solcher Fälle, wo Lues nekro- 
skopisch festgestellt wurde bei Personen, die an akuter Krankheit 
exitiert sind. 

Tabelle 3 zeigt die Verhältniszahlen der Luesfälle, die an akuter 
Infektion gestorben waren und da ist zu ersehen, daß 1917 und 1918 
die akuten Krankheitsfälle bei Männern nur unbedeutend und bei Wei- 
bern gar nicht zugenommen hatten. Somit liegt kein Grund vor, anzu- 
nehmen, daß die Epidemien erhöhend auf die Zahl der zur Obduktion 
r."ommenen Luesfälle eingewirkt haben. Es ist schon erwähnt worden, 
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daß 1918 die Zahl der obduzierten Luesfälle sprunghaft angestiegen 
war. Wenn wir genauer auf die Lokalisation der Organlues eingehen 
und nach Jahrgängen zusammenstellen, so stoßen wir auf folgende 
Tatsache: 1918 ist die Diagnose luetische Aortitis sehr häufig anzutreffen. 
































































Tabelle 3. 
Tod an akuter Infektion Bi i Tod an akuter Infektion 
Jahr mit Luesbefund in % Jahr mit Luesbefund in % 
M. MO āū wW ç 
1912 . | 12,0 18,9 23,8 
1913... ..: 11,1 6,7 — 
1914 . 6,7 16,6 — 
1915 . h 16,8 11,8 — 
1916. ...: 9,0 16,2 66,6 
1917 . i | 18,5 3,7 33,3 
| Se ae 
Tabelle 4. 
u Prozentverh. zur Gesamtzahl "Prozentverh. zur Gesamtzahl 
der Luesfälle (Männer) der Luesfälle (Männer) 
Jahr - Jahr oo ` RE 
Nerven- | Narben- erven- arben- 
Aort lues leber | OERI | lues leber 
92... 4 | 52 25 lıaıs....| 77 17 3 
1913... . N | 4 27 |199....| 33 16 28 
194 ....ı 1 | 72 16 11920 ....' 38 16 5 
1915... . 14 21 35 1921 .... N 23 6 
1916... .| 36 | 15 | 18 |1922...., 35 | 22 4 
1917... 15 29 22 1923 .... 39 26 14 


Ä 1924 ....| 53 29 12 


In Tabelle 4 finden wir die Zahlen (nur Männer) für Nervenlues, 
luetische Narbenleber (Hepar lobatum) und spezifische Aortitis im 
Verhältnis zur Gesamtzahl der Luesfälle. Bei Durchsicht der Tabelle 
fällt vor allem die große Zahl luetischer Aortitisfälle für 1918 auf. 
Im allgemeinen sehen wir die Zahlen für luetische Aortitis ansteigen 
und diejenigen für Nervenlues und luetische Narbenleber fallen. Der 
plötzliche Anstieg der Aortitisfälle 1918 im Vergleiche zu anderen 
Jahren ist zweifellos durch Erweiterung der Aortitisdiagnose zu er- 
klären. Dieser Umstand und die Unbestimmtheit der Veränderungen, 
die zu nekroskopischer Diagnose der Aortitis luetica berechtigen, lassen 
überhaupt Zweifel darüber aufkommen, ob der Anstieg der Luesfälle 
für die letzten Jahre auf Anwachsen der zur Sektion gekommenen 
Luesfälle beruht oder ob nicht vielmehr die häufiger gestellte nekro- 
skopische Aortitisdiagnose dafür verantwortlich zu machen ist. Zur 
Klärung dieser Frage dient Tabelle 5, auf welcher Lues ohne Aortitis 
im Prozentverhältnis zur Gesamtzahl der Obduktionen und zu den 
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Lues ohne Aortitis im | Lues ohne Aortitis im 
Prozentverhältnis zu: | Prosentverhältnis zu: 


Jahr le rer Jahr Zu 
' Gesamt- on. Gesamt- | Chron. 
| zanı | Brebs | grankh. zah) | Krebs Bat 




















192 ....: 21 | 2» | 13 |198....113 | 4 | 2 
1913. ... 13| B3 7 | 1919 22 | 63 29 
1914.... 17 | 14 10 | 1920 19 41 21 
195.2... 28 | 2 24 |ı21....!ı 20 | 30 20 
1916 . 25 23 | 11 1192 ....1 23 | 0 13 
1917 . 26 41 | 12 |1923. | 4,5 | 35 28 

| 194 . | 21 | 20 12 


Krebs- und chronischen Fällen zusammengestellt ist. Da die Zahlen 
für Weiber nicht groß genug sind, gibt die Tabelle nur Zahlen für 
Männer. Aus der Tabelle ist zu ersehen, daß im ganzen der An- und 
Abstieg der Zahlen mit demjenigen der Tabelle 2 übereinstimmt, mit 
dem Unterschied, daß für 1918 der plötzliche Anstieg fehlt. Wir sehen 
ein Anwachsen der Verhältniszahlen für 1915—1916 und einen An- 
stieg für 1923. Das Verhältnis zu Krebs- und chronischen Fällen 
zeigt sein Maximum 1919 und tendiert für die letzten Jahre zu 
größerer Höhe als in der Vorkriegszeit. Wir kommen somit zum Schluß, 
daß in den letzten Jahren Lues häufiger verzeichnet ist. Die Zunahme 
ist nur unbedeutend, sie ist zuerst für die Kriegsjahre und zum zweiten- 
mal für 1922—23 festzustellen. Diese Zunahme findet nicht so sehr im 
Anschwellen der syphilitischen Befunde überhaupt ihren Ausdruck, 
als vielmehr in den Schwankungen des Verhältnisses der Luesfälle zu 
den Krebs- und chronischen Fällen. Das Anwachsen dieser Prozent- 
zahlen ist wohl in der Hauptsache auf Häufung der luetischen Aortitis- 
diagnose zu beziehen. Ob das mit verfeinerter Diagnostik oder mit 
tatsächlicher Häufung der Aortitis zusammenhängt, läßt sich auf 
Grund unseres Materials nicht entscheiden, aber sicher ist ein wenn 
auch mäßiges Anwachsen der Obduktionen von Luesfällen. Auf die 
Ursache dafür wollen wir hier nicht eingehen. 

An zweiter Stelle untersuchten wir den Bestand der Luesfälle nach 
dem Lebensalter. Auf Einzelheiten werden wir eingehen bei Besprechung 
der speziellen Lokalisationen, hier sei nur erwähnt, daß die Altersklasse 
30—50 im Vordergrunde der obduzierten Luesfälle steht, wobei das Jahr 
1917 eine Verschiebung zugunsten der älteren Jahrgänge erkennen läßt. 

An dritter Stelle kommt das Verhältnis der verschiedenen Lokali- 
sationen zueinander und zu gleichzeitiger luetischer Erkrankung mehrerer 
Organe. Die Gesamtzahl der Fälle beträgt für Männer 327 und für 
Weiber 110. Die Lokalisation, nach Organen geordnet, ist auf Tabelle 6 
dargestellt. 
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Tabelle 6. 
| Prozentverhältnis der 
Lokalisation | Gefamizanl kombinierten Fälle 

j M. W. i M. W. 
Aortitis . . . ... 113 23 23 25 
Allg. Sklerose 8 3 — — 
Skler. Hirngef 37 18 38 6l 
Herz: ; ...’..’ 1 1 — — 
Hirngumma . . . . | 17 6 17 16 
Lues cerebri | 23 5 13 = 
Myelitis....... 13 — 8 — 
Tabes ...... l 36 6 16 16 
Lebercirrhose . . . i 12 5 9 62 
Lebergumma . .. ` 6 4 33 50 
Narbenleber . . .. 43 36 16 29 
Lungen. ..... 14 8 57 62 
Kehlkopf, Trachea . | 6 1 -— — 
Milz „3... a an | } 2 3 — 
Niere... 2... 4 1 50 E 
Oesophagus . .. .. 2 — | a 
arm l h‘a‘a‘ a‘ — 2 — — 
Knochen ....., 6 5 — _ 
Haut... 000% | 1 3 io - = 
Ohne Lokalisation . | 8 5 | = en 

Gesamtzahl Gesamtzahl Gesamtzahl 

Herz-Gefäß-Lues Nerv. Syst.-Lues Leberlues 

M. W. M. W. M. W. 

148 59 89 17 61 45 


Wie aus Tabelle 6 zu ersehen ist, steht sowohl für Männer als auch 
für Weiber bei luetischen Erkrankungen an erster Stelle das Herz- 
gefäßsystem. An zweiter Stelle bei Männern das N.S., bei Weibern 
die Leber, an dritter bei Männern die Leber, bei Weibern das N.S., 
an vierter die Respirationsorgane (Trachea, Bronchien, Lungen). Es 
fällt auf, daß der Verdauungsapparat selten befallen ist und daß Magen- 
und Dünndarmlokalisation überhaupt fehlt. Relativ selten ist auch 
das Knochensystem Sitz luetischer Prozesse. Zu beachten ist die kleine 
Gruppe lokalisationsloser Fälle. Auf 437 Fälle kommen 72 mit mul- 
tiplen luetischen Lokalisationen in zwei und mehr Organen, also 15%, 
und davon fallen auf Männer 12%, auf Weiber 25%. Gehen wir auf 
einige Lokalisationsgruppen der Viscerallues genauer ein, so sehen wir, 
daß die größte Gruppe durch Herzgefäßfälle gebildet wird. Da steht 
nun die Aortitis obenan, wobei für Männer die Bevorzugung deutlicher 
ausgesprochen ist als für Weiber. Das Lebensalter an den Gefäßen 
erkrankter Personen ist verschieden. Die Gehirnarterien finden wir 
auch in jüngerem Lebensalter erkrankt, die Aortitis trifft vorzugsweise 
das Alter von 40—60 Jahren (Tabelle 7). Bei Männern in 12,5%, bei 
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Tabelle 7 

Lebensalter ____ Mine | Weiber _ 

ee cha agree Aortitis | Aneurysma | Aortitis | Aneurysma 
20—29 ..... = u nn o 
30—39 . .... 22 | 7 | 7 Ä 2 
40—49 ..... 34 | 2 | 6 1 
50—59 . oe e č a œ 32 | 3 7 | 2 
60—69 ..... | 16 l 2 | _ 


Weibern in 20% der Fälle wird die Aortitis von Aneurysma begleitet. 
Zu beachten it die relative Häufigkeit der Aneurysmen in jüngerem 
Lebensalter. Das Aneurysma ist vorzugsweise im Arcus aortae lokali- 
siert. In 22 Fällen ist das Aneurysma lokalisiert: Arcus 6 mal, Ascen- 
dens 5mal, Arcus und Ascendens 3mal, Descendens 2mal, Arcus 
und Descendens 2mal. Einmal ist die Bauchaorta betroffen. Mit 
anderen luetischen Prozessen vergesellschaftet ist die Aortitis in 23°% bis 
25% der Fälle. Stärkere Neigung zu Kombinationen zeigen die luetischen 
Gefäßerkrankungen des Gehirns und zwar 38%, bei Männern, 68% 
bei Weibern. Am häufigsten ist die Kombination mehrerer Gefäßbezirke 
bei Gefäßerkrankung: Aorta und Hirngefäße. Über gleichzeitige Er- 
krankung von Gefäß- und Nervensystem wird unten berichtet. In den 
Restfällen haben wir sehr mannigfaltige Kombinationen. 

Unter den luetischen Krankheiten des N.S. steht bei Männern 
die Tabes an der Spitze, darauf folgt Lues cerebrospinalis und an dritter 
Stelle das Hirngumma. Bei Weibern fällt auf das Fehlen von Myelitis 
und relative Seltenheit der Tabes. Das Maximum der Mortalität an 
Tabes und Lues cerebrospinalis fällt auf das 30.—50. Lebensjahr. 
Beachtung verdient das Vorkommen von Hirngumma in hohem Lebens- 

















Tabelle 8. 

Lebensalter | Hirngumma | Tabes | Lues cerebrosp. 
10—19. . . ... 1 en 3 
20—29. .. aa. 3 l 1 
30-39. ..... 3 14 5 
40—49. ..% 6 | 14 ll 
50-59. . 2... 3 | 7 3 
60—69. . . .... 1 | 3 ei 
70—79. .. 1 1 u 





alter (Tabelle 8). Die Lokalisation des Gumma betrifft in der Mehrzahl 
der Fälle die Hemisphären, auf 8 Fälle kommen 5 mal die Hemisphären 
und 3 mal der Thalam. opt. Bevorzugung irgendeines speziellen Be- 
| nicht hervor. Kombinierte Erkrankung ist bei Nervenlues 
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seltener als in anderen Gruppen, ein Maximum gibt das Hirngumma 
(20% bei Männern und 16% bei Weibern). Es muß hervorgehoben 
werden, daß Tabes ausschließlich mit Gefäßerkrankungen, besonders 
Aortitis (16%), Kombinationen eingeht, dagegen das Hirngumma mit 
sehr mannigfaltigen Organlokalisationen vergesellschaftet ist. 

Die Leberlues steht für Männer an dritter, für Weiber an zweiter 
Stelle. Bevorzugt sind abgeschlossene, narbenbildende Prozesse (Hepar 
lobatum). Es ergibt sich, daß diese vorzuggweise im Alter von 
30—50 Jahren angetroffen werden, während das Gumma im Alter von 
30—40 Jahren am häufigsten angetroffen wird. Nicht allzu selten ist 
luetische Lebereirrhose im Alter von 10—20 Jahren als Ausdruck 
hereditärer Lues, dagegen bevorzugt erworbene Cirrhose das Alter von 
40—50 Jahren. 

Beachtung verdient die Lokalisation der Lues hinsichtlich ihrer 
Bewertung als Todesursache. Auf Tabelle 9 sind fünf der Haupt- 
lokalisationen in absoluten Zahlen zusammengestellt (ausschließlich 
nichtkombinierte Fälle) in Verbindung mit der Todesursache. 








Tabelle 9. 
5 Tod an | Lebergumma | Lebercirrhose Narbenleber | Aortitis | Hirnarteriose 
Ime....| 5 |.» 24 82 1 20O 
and. Krankh. | 1 | 4 37 25 | 7 


Aus Tabelle 9 ist zu ersehen, daß in der Mehrzahl der Gruppen die 
Lues als Todesursache bewertet ist, während die Narbenleber häufiger 
als Nebenbefund bei der Obduktion verzeichnet ist. Das weist daraufhin, 
daß die gummösen Leberprozesse zumeist latent verlaufen und keine 
tiefere Einwirkung auf das Allgemeinbefinden und die vitalen Funktionen 
der anderen Organe ausüben. Was kombinierte Erkrankung in dieser 
Gruppe anbelangt, so haben wir hier die größte Mannigfaltigkeit und 
irgendeine Gesetzmäßigkeit läßt sich nicht feststellen. 

Die Respirationsorgane, mit Ausnahme des Kehlkopfes, werden 
viel seltener von der Lues befallen als das Gefäßsystem, das N.-S. und 
die Leber, jedoch häufiger als die übrigen Organe. Als Obduktions- 
befund überwiegt hier das Lungengumma (Tabelle 10). 


Tabelle 10. 
Lungengumma. ..... 12 | Gumm. u. narb. Bronchit.. 2 
Gummanarben . .... 4 Gumm. u. narb. Tracheit.. 1 
Interst. Pneum. . . . . . 2 | Pleuranarben . . .... l 


Auffallend ist die Seltenheit interstitieller Pneumonien; auch, narbige 
Veränderungen der Pleura sind nur einmal verzeichnet. Beachtung 
verdient die Neigung der Lues des Respirationsapparates, sich mit 
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anderen Lokalisationen zu vergesellschaften (bei M. 57%, bei W. 62,5%), 
ohne daß hierbei gesetzmäßiges Verhalten festgestellt werden könnte. 

Da die Lokalisation in den übrigen Organen nur durch einzelne 
Fälle vertreten ist, denen höchstens kasuistisches Interesse zukommt, 
so nehmen wir Abstand darauf einzugehen. 

Als vierte Frage untersuchten wir die Veränderungen an inneren 
Organen bei visceraler Lues. Da kommt vor allem das Amyloid in 
Betracht. Am häufigsten ist Amyloid der Niere und Milz, mit ungefähr 
gleichen Zahlen für beide Organe. Wir finden Amyloid der Niere in 
40 Fällen, der Milz in 41. Die Leber gibt nur 10 Fälle und der Darm 
2 Fälle. Besonders häufig ist amyloide Entartung bei Lokalisation 
der Lues in der Leber: Von 40 Fällen amyloider Niere sind 23 mit Leber- 
lues kompliziert, von 41 amyloider Milz 25, von 10 Leberamyloid 5. 
Das Amyloid bevorzugt das spätere narbenbildende Stadium der Lues. 
Seltener treffen wir das Amyloid mit Aortitis vergesellschaftet, relativ 
häufig mit Lues der Knochen und der Körperoberfläche. Von charakte- 
ristischer Bedeutung scheint die Häufigkeit des Amyloids in den „‚lokali- 
sationslosen“ Fällen zu sein. Bei Nervensyphilis, gleichviel ob mit 
oder ohne Kombination, ist Amyloid der inneren Organe keinmal ver- 
zeichnet. 

Verweilen wir kurze Zeit bei den Organveränderungen: Herzatrophie 
ist in den Obduktionsprotokollen recht häufig verzeichnet, besonders 
häufig in Fällen von Nervenlues und hier vorzugsweise bei Tabes und 
bei der lokalisationslosen Gruppe. Gefäßerkrankung führt zu Hyper- 
trophie des Herzmuskels verschiedenen Grades. Nicht selten ist Degene- 
ration des Myokards dieser oder jener Art. Degeneration des Herz- 
muskels begleitet am häufigsten diejenigen Tabes- und Myelitisfälle, 
die unter Erscheinungen sekundärer Sepsis infolge Decubitus oder 
infolge Infektion der Harnwege gestorben sind. Dasselbe bezieht sich 
auch auf Degeneration der übrigen parenchymatösen Organe. Im 
allgemeinen tritt dabei hervor, daß Organdegeneration häufiger in solchen 
Fällen angetroffen wird, in denen nicht die Lues, sondern eine andere, 
akute oder chronische Krankheit die Todesursache gewesen ist. Myo- 
fibrose finden wir nur in Fällen mit Herzgefäßlokalisation verzeichnet. 
Adhäsive Perikarditis ist mit 8 Fällen vertreten, darunter 4 mit Herz- 
gefäßlues. Sehr häufig sind bei Obduktionen Befunde von Pleura- 
verwachsungen. Seltener ist Perisplenitis (38 Fälle) und Perihepatitis 
(22 Fälle). Von Organveränderungen scheinen uns diejenigen der Niere 
besonders beachtenswert. Die Niere ist ein Organ, welches immer 
Berücksichtigung findet und kein einziges Obduktionsprotokoll läßt 
Angaben über den Zustand der Niere vermissen. Ohne auf Zahlen- 
avo | einzugehen, ist folgendes zu bemerken: Stauungsniere ist mit 

es vergesellschaftet; Nierensklerose und interstitielle Nephri- 
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tis dominieren in derselben Gruppe und sind relativ häufig in der Gruppe 
Nervenlues. Parenchymatöse Nephritis dominiert bei luetischer Leber- 
lokalisation. 

Überblicken wir das Gesamtbild des Obduktionsbefundes bei Lues, 
so lassen sich mit annähernder Sicherheit 3 Typen aufstellen: Der eine 
Typ ist die Herzgefäßlues. Hier herrschen Stauungserscheinungen in allen 
Organen vor, die Leber ist von kardialer Cirrhose bedroht, Myofibrose 
ist charakteristische Veränderung des Herzmuskels, von Nierenver- 
änderungen sind diejenigen typisch, die mit Nephrosklerose und inter- 
stitieler Nephritis bezeichnet werden und auf Gewebsschrumpfung 
hinweisen. Zu beachten ist ferner die geringe Neigung zu amyloider 
Degeneration. Dieser Typ ist häufiger als die anderen mit aktiver 
Tuberkulose (Kavernen und käsige Prozesse) vergesellschaftet und mit 
Ulcus ventriculi. Von 5 Fällen von Magengeschwür haben wir 4 in der 
Herzgefäßgruppe. 

Der zweite Typ ist die Nervenlues. Im Obduktionsbefund prävalieren 
Erscheinungen sekundärer Sepsis, Degeneration der inneren Organe. 
Charakteristisch für diesen Typ ist die Neigung zu Atrophie der paren- 
chymatösen Organe, geringe Neigung zu Kombinationen im Vergleich 
zu den anderen Luesgruppen, Fehlen amyloider Degeneration der Or- 
gane. Von Nierenveränderungen herrschen hier vor sklerotische Pro- 
zesse. Auch dieser Typ vergesellschaftet sich gern mit Tuberkulose. 

Als dritter folgt der hepatische Typ. Er ist charakterisiert durch 
Neigung zu mannigfaltigsten Kombinationen und durch Vorherrschen 
des Organamyloids. Die Niere neigt typisch zu parenchymatöser Nephri- 
tis. Ferner charakterisiert diesen Typ der Umstand, daß die Todes- 
ursache nicht luetischer Natur ist, sondern von interkurrenten Er- 
krankungen dargestellt wird und daß ihm die Neigung abgeht, sich 
mit Tuberkulose zu vergesellschaften. 

Als fünfte Frage endlich, stand vor uns die Übereinstimmung der 
klinischen Diagnose mit dem Obduktionsbefund. Hierbei sind von 
uns nur Fälle mit längerem Aufenthalt im Krankenhause berücksichtigt 
worden und zwar nahmen wir dafür einen Termin von 7—8 Tagen. 
Die Gesamtzahl der Fälle, die über diesen Termin hinaus interniert 
gewesen sind, beträgt 198 von 320 Fällen von Viscerallues (die Nervenfälle 
sind nicht mitgerechnet). Die Diagnose war richtig, d.h. die Ätiologie 
war festgestellt und die anatomische Lokalisation bestimmt worden 
oder zum mindesten war die Lues erkannt worden, in 56 von den 
198 Fällen i. e. 28%. Anatomisch zutreffend, jedoch ätiologisch nicht 
bestimmt, war die Diagnose in 43 Fällen, i. e. 21% und ganz unzutreffend 
in 99 Fällen, i. e. 51%. Der Prozentsatz zutreffender Diagnosen würde 
höher sein, wenn wir nur diejenigen Fälle berücksichtigen wollten, in 
denen nekroskopisch die Todesursache auf Lues bezogen wurde; dann 
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hätten wir richtige Diagnosen — 50, anatomisch zutreffende — 37, und 
Fehldiagnosen 51, im ganzen 138 Fälle mit 36°, richtiger Diagnosen. 

Bei Durchsicht der klinischen Diagnosen springt der hohe Prozent- 
satz der Nephritis in die Augen. Auf 198 Obduktionen kommen 44 Ne- 
phritisdiagnosen entweder allein oder als Teildiagnose, i. e. 23%. Un- 
gefähr der vierte Teil aller Fälle von Viscerallues erweckt im behandelnden 
Arzt den Eindruck, daß er Nierenkranke, in diesem oder jenem Grade, 
vor sich habe. In diesen 44 Fällen haben wir folgenden Obduktions- 
befund: 9mal parenchymatöse Degeneration oder Stauung allein, 
12 mal parenchymatöse Nephritis mit Amyloid, 8 mal parenchymatöse 
Nephritis, und 6mal amyloide Degeneration allein. Für 36 Fälle mit 
Nierenveränderungen ist in 23 Lebersyphilis festgestellt worden. Offen- 
bar erweckt der erwähnte hepatische Typ den klinischen Eindruck 
einer Nierenerkrankung. Dieser Umstand gibt Veranlassung, in jedem 
Falle chronischer Nephritis an die Möglichkeit latenter Lues zu denken. 
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Über die Widerstandsfähigkeit des Mikrosporon Audouini. 


Von 


Dr. Karl v. Berde, 
Assistent. 


(Eingegangen am 14. Dezember 1925.) 


Die Vernichtung der in den Gewebsspalten parasitenartig lebenden 
Dermatophyten stellt den Arzt nicht selten vor eine schwierige Aufgabe. 
Es genügt, wenn ich als Beispiel den Favus capitis anführe, dessen 
auch mit Verständnis, großer Geduld und lange Zeit hindurch sach- 
kundig vorgenommene Behandlung, statt der gewünschten Heilung 
häufig serienartige Rezidive zur Folge hat, und auch die moderne 
Therapie mit Röntgenstrahlen vermag dieser hartnäckigen Krankheit 
nicht anders Herr zu werden, als es die alte Pechkappenbehandlung tat, 
d.h. durch mechanische Entfernung des Achorion, ohne daß jedoch 
im Verlaufe und zufolge dieses Eingriffes die Vitalität des in den Haaren 
hausenden Pilzes irgendwelche Einbuße erleiden würde. Mit derselben 
Schwierigkeit kämpfen wir auch bei der Behandlung der Erkrankungen, 
welche durch die sog. humanen Typen von Trichophyton und Mikro- 
sporon hervorgerufen werden, falls sich die Pilze in den Körper des Haares 
eingenistet haben. Chemische Verfahren, unsere als bakterizid bekann- 
ten Mittel führen in solchen Fällen kaum oder nur sehr selten zu einem 
Erfolg und wenn die Pilze nicht mechanisch entfernt werden, ist eine 
spontane Heilung nur von der Änderung der biologischen Verhältnisse 
des Organismus (z. B. Pubertät) zu erwarten. Forscht man nach der 
Ursache und den Umständen dieser hochgradigen Widerstandsfähigkeit 
der Parasitenpilze, so ergeben sich drei Annahmen: Es wäre 1. möglich, 
daß den in den Gewebsspalten lebenden Pilz das Gewebe schützt, in 
welches er eingebettet ist, oder 2. es schützt ihn die eigene Zellmembran, 
die eigene Umhülle, und 3. besteht die Möglichkeit, daß die Vitalität der 
Pilze die der Zellen des Wirtgewebes schon von vornherein dermaßen 
übertrifft, daß zu deren Herabsetzung Einwirkungen notwendig wären, 
welche die Toleranz der Gewebszellen bei weitem übersteigen und darum 
zu Heilungszwecken nicht brauchbar sind. 

Zur Klärung dieser Fragen stellte ich meine Untersuchungen mit 
Stämmen des heute bei uns bereits allerorts auftauchenden Mikrosporon 
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Audouini an. Ich habe einerseits diesen als Parasit im Haarschaft oder 
in Epithellamellen lebenden Pilz, andererseits seine Saprophytenform, 
d. h. die Reinkulturen auf Sabouraud-Maltoseagar verschiedenen 
chemischen, physikalischen und biologischen Wirkungen ausgesetzt 
und dann bei Weiterimpfung ihr kulturelles Verhalten Monate hindurch 
beobachtet. 


Um bei meinen Untersuchungen zu einem verläßlichen Ergebnis zu gelangen, 
verwendete ich bei jedem einzelnen Versuche pilzhaltiges Material von 3—4 ver- 
schiedenen Individuen; bei jeder Person wurden eine Kontroll- und mindestens 
drei Versuchskulturen angelegt, so daß meine Untersuchungen das Ergebnis von 
nahezu 2000 Kulturen umfassen. Bei der Durchführung der Untersuchungen hatte 
Herr cand. med. Völgyessy die Freundlichkeit, mir beizustehen. 

Als erstes ergab sich die Notwendigkeit festzustellen, auf welche Weise die 
an der Oberfläche und im Inneren des Haarschaftes lebenden Pilze durch die 
in der Praxis zumeist gebrauchten und in der Therapie der Pilzerkrankungen 
hauptsächlich in Verwendung stehenden desinfizierenden Mittel beeinflußt werden. 
Namentlich verwendete ich als oxydierendes Mittel \Vasserstoffsuperoxyd, als 
reduzierendes Mittel Pyrogallussäure, Cignolin und Resorein, als Elektrolyt 
Sublimat, als ätzende organische bzw. anorganische Stoffe Formaldehyd, Yatren, 
Jodtinktur und Salan, schließlich als desinfizierenden Farbstoff Trypaflavin. 
Alle diese Stoffe wurden in Lösungen gebraucht, nach Möglichkeit in Konzen- 
trationen, wie sie zu keimtötenden Zwecken in der Praxis gewöhnlich Verwendung 
finden, oder auch konzentrierter. Als Lösungsmittel wurde je nach der Beschaffen- 
heit des Desinfektionsmittels destilliertes Wasser, 96 proz. Alkohol oder Chloro- 
form verwendet. Von den Lösungsmitteln hatte ich schon vorher festgestellt. 
daß sie diesen Parasiten des Haares überhaupt nicht oder erst nach sehr lange 
dauernder Einwirkung zu vernichten imstande sind, so z. B. Alkohol und Chloro- 
form erst nach Stunden, destilliertes Wasser selbst nach Verlauf von 24 Stun- 
den nicht. 

Die einzelnen 3—4 mm langen, von einem Sporenmantel umhüllten Stücke 
des untersuchten Haarschaftes wurden !/,, /., 1, 2, 3, 5, 8, 10, 15, 20, 30, 45. 
60 Minuten lang, nötigenfalls auch auf Stunden, ja selbst auf Tage in die des- 
infizierende Lösung gelegt, dann herausgenommen und auf Maltoseagar verimpft. 
Die Wirkung dieser Desinfizientien auf die Vitalität des Pilzes veranschaulicht 
folgende Tabelle: 


Tabelle 1. 
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Wie zu erwarten war, zeigt diese Tabelle deutlich die in der Klinik 

schon lange bekannte Überlegenheit der Jodtinktur über andere Stoffe 
mykozider Wirkung, von denen für die Praxis auf Grund meiner Unter- 
suchungen (in deren Reihe nach dem Grad ihrer Wirksamkeit angeführt): 
Pyrogallussäure, Wasserstoffsuperoxyd, Cignolin, Formalin, Sublimat- 
und Salicylalkohol noch in Betracht kämen. Resorcin und Salan kämen 
kaum in Betracht, während Yatren und Trypaflavin als unwirksam 
zu erklären sind. Aus den Resultaten dieser in „vitro“ vorgenommenen 
Experimente dürfen jedoch direkte Folgerungen für die Therapie 
nicht gezogen werden. Im Versuche schwimmt nämlich das pilzhaltige 
Haar minutenlang in der desinfizierenden Flüssigkeit, wird von derselben 
durchtränkt, und kommt mit dieser in derart andauernde und intensive 
Berührung, wie dies bei der therapeutischen Verwendung des Mittels 
niemals der Fall ist. Weder die Pinselungen, noch die Applikation als 
Salbe kommen der Wirkung der Durchtränkung gleich, als Umschlag 
aber kann in so hoher Konzentration keines dieser Mittel ohne schwere 
Gefährdung der Haut verwendet werden. Dies beweisen meine Unter- 
suchungen, die ich an den wochenlang täglich mit Jodtinktur gepinselten, 
püzhaltigen Haaren angestellt habe. Nach der letzten Pinselung ging 
die Kultur aus den über der Follikelmündung abgeschnittenen (nicht 
ausgerissenen), vom Jod sichtlich gelb braun gefärbten Haarstümpfen 
genau so auf, wie aus den mit Jod nicht behandelten Haaren, mit dem 
einzigen Unterschied, daß die Kolonien im letzteren Falle in 3—5 Tagen, 
im ersteren aber innerhalb von 7— 10 Tagen aufgingen. 

Die bei meinen Versuchen verwendeten keimtötenden Lösungen 
hemmten bis zu einem gewissen Grade — mit Ausnahme von Trypa- 
flavin und Yatren — alle, schon nach einer Einwirkung von wenigen 
Minuten, das Wachstum der auf Maltoseager verimpften Pilzsporen. 
So verzögerten nach einer Einwirkung von 5 Min. gegenüber den Kon- 
trollen: Salicylsäure um 3 Tage, Sublimat, Cignolin, Pyrogallussäure 
um 4 Tage, 30 proz. H,O,, Formalin um 7, Jodtinktur um 10 Tage. 
Später aber war weder in bezug auf die Geschwindigkeit, des Wachs- 
tums, noch auf die morphologische Beschaffenheit, Vitalität oder Lebens- 
dauer der Kolonien, ein wesentlicher Unterschied weder untereinander 
noch im Vergleich zu ihren Kontrollen zu finden. Das gleiche Resultat 
fand ich auch bei den Kolonien, die wie unten beschrieben nach physi- 
kalischer und biologischer Schädigung der Parasiten aufgingen. 

Aus dieser ersten Gruppe meiner Untersuchungen geht hervor, dal 
die Vitalität des Mikrosporon Audouini am oder im Haare mittels der 
genannten chemischen Desinfizientien nur nach deren äußerst ener- 
gischer Einwirkung herabzusetzen, bzw. zu vernichten ist, doch liegt 
die Möglichkeit nicht fern, daß unter nativen Umständen der Pilz gegen 
die auf ihn eindringenden Kräfte von dem Gewebe selbst geschützt 
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wird, in dem er eingebettet ist. Möglich ist es, daß sich die vernichtende 
Wirkung unserer Desinfizientien nur auf die an der Oberfläche des 
Haares haftenden Sporen erstreckt, die Gewebsschichten und das Haar- 
fett jedoch ihnen den Weg zu den in der Haarstruktur lebenden Mycelien 
verlegen. Aus diesen kann dann, wenn das pilzhaltige Haar auf gün- 
stigen Nährboden kommt, die Kolonie, wenn auch erst nach etwas 
längerer Zeit, dennoch wachsen. Mit dieser Möglichkeit habe ich schon 
bei der Auswahl der bei meinen Experimenten zur Verwendung gelangten 
Chemikalien und deren Lösungsmittel gerechnet, und war darum be- 
strebt, wirkende und lösende Substanzen so zu wählen, daß auch ein 
Eindringen in das Innere des Haares zu erwarten war. Unter den an- 
gewandten Desinfizientien ist von den Formalindämpfen mindestens 
vorauszusetzen, daß sie nach einer Einwirkung von etlichen Minuten 
auch in das Innere der Haarstruktur einzudringen vermögen, von 
H,O, wissen wir, daß es in das Haarinnere eindringt und das Pigment 
der Haarrinde oxydiert, Chloroform, das Vehikel des Cignolin aber 
könnte als hervorragendes Lösungsmittel des Haarfettes das Eindringen 
des Wirkungsmittels in hohem Maße befördert haben. Versuche zeigten, 
daß nach längerer Einwirkung auch in nicht fettlösenden Stoffen ge- 
löste Desinfizientien imstande sind, den im Innern des Haares lebenden 
Pilz zu vernichten. Zur Untersuchung der pilzschützenden Rolle des 
Haarkörpers eignet sich besonders der vom Mikrosporon angegriffene 
Haarschaft, indem die Sporen des Pilzes außerhalb des Haares eine Hülle 
bilden, daher leicht zu entfernen sind, und so ohne Haarbestandteile 
für sich untersucht werden können. Dieser Versuch wurde der Ein- 
fachheit und Sparsamkeit halber nur mit Jodtinktur, dem wirksamsten 
pilztötenden Mittel vorgenommen. Zum Experimente wählte ich gut- 
entwickelte, mit kräftigem Sporenmantel umgebene Haare, legte die- 
selben !/,—10 Min. in Jodtinktur, das überflüssige Jod spülte ich mit 
Alkohol ab, und trocknete sie dann an der Luft. Das so behandelte 
Haar wurde mit der Pinzette auf eine sterile Glasplatte gelegt, und der 
Sporenmantel mit einem stumpfen Messer abgeschabt, ohne daß Teile 
vom Haare in das Abgeschabte gelangten. Der auf diese Weise erhaltene 
Sporenmantelüberrest wurde auf Maltoseagar verimpft und dessen 
Wachstumsverhältnisse mit denen der mit Jodtinktur behandelten 
Haarstümpfe verglichen. Es ergab sich folgends Resultat: Die Jod- 
tinktur kann sämtliche Pilze des Haares in 8 Min. vernichten, während 
die Sporen, die den Haarschaft mantelartig umschließen, schon in 
1—2 Min. zugrunde gehen. Das Haar gewährt somit dem darin einge- 
betteten Parasiten, Chemikalien, gegenüber einen beträchtlichen Schutz, 
der gegen Jodtinktur mindestens das Vierfache der eigenen Wider- 
standsfähigkeit der Pilzsporen beträgt. Der Widerstand der durch das 
Wi he nicht geschützten Sporen ist aber noch immer bedeutend 
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genug, wenn man — wie sich weiter unten zeigen wird — die Parasiten- 
sporen in dieser Hinsicht mit den saprophytenartig lebenden Kolonien 
vergleicht. Die Annahme liegt nahe, daß diese hohe Resistenzfähigkeit 
der Parasitensporen der gut entwickelten Chitinwand zuzuschreiben ist, 
die aber höchstens Chemikalien gegenüber Schutz bieten kann, hingegen 
gegen Einwirkungen, welche die Chitinwand durchdringen, wirkungs- 
los bleibt. 

Aus dem letzterwähnten Grunde habe ich in der dritten Gruppe 
meiner Versuche das im Haare lebende Mikrosporon Schädigungen 
ausgesetzt, gegen die der Schutz der Chitinwand kaum zur Geltung 
kommen kann. So wurden von physikalischen Einwirkungen benützt: 
die einfache Austrocknung, hohe und niedrige Temperatur, schließlich 
die Ultraviolett- und Röntgenbestrahlung. Da ich im Verlaufe dieser 
Experimente Vergleiche zwischen der Vitalität und Widerstands- 
fähigkeit der menschlichen Gewebe und denen der Fadenpilze zu machen 
beabsichtigte, wurden die physikalischen Einwirkungen in einer Stärke 
angewendet, welche auch die menschlichen Gewebe schädigen mußte. 
Diese Versuche führten zu folgendem Ergebnis: 


Aus kranken Haaren, welche zwischen Objektträgern abgeschlossen bei 
Zimmertemperatur trocken aufbewahrt worden waren, wuchsen Mikrosporon- 
kolonien auf Maltoseagar nach 12 Monaten in genau derselben Zeit (3—5 Tage), 
als die von demselben Material vor 1 Jahr verimpften Kontrollen. 

Die Vitalität der Pilze wird nicht vermindert, wenn sie 45 Minuten hindurch 
auf 70° erwärmt werden. 

Im Verhältnis zu ihren Kontrollen gebt die Pilzkolonie aus dem kranken 
Haar in doppelt so langer Zeit auf, wenn man dieses vorher 3 mal, an 3 einander 
folgenden Tagen je !/, Stunde lang auf 70° erwärmt. 

Vermindert wird die Lebensfähigkeit der Pilze, wenn man die pilzhaltigen 
Haare Imal, !/, Stunde lang auf 80 oder 90° erwärmt, es geht dann die Kultur 
einige Tage später auf, während der Pilz zugrunde geht, wenn man das betreffende 
Haar Imal, !/, Stunde lang auf 100° erhitzt. 

Die Vitalität der Pilze erleidet keinerlei Schaden, wenn man die erkrankten 
Haare 10 Minuten lang einem Chloräthylspray oder der Gefrierung mit Kohlen- 
säureschnee aussetzt. 

Ohne jegliche schädigende Wirkung auf den Pilz ist eine Bestrahlung des 
erkrankten Haares aus einer Entfernung von 15cm 30 Minuten hindurch, mit 
dem Licht einer Quarzlampe, die aus derselben Distanz an der Rückenhaut eines 
Erwachsenen innerhalb 5 Minuten ein Erythem, in 10 Minuten aber eine mit 
Blasenbildung einhergehende, heftige Entzündung verursacht. 

Desgleichen wird die Vitalität der Pilze auch durch eine unfiltrierte Röntgen- 
bestrahlung des erkrankten Haares mit 3HED nicht geschädigt. Eine Dosis 
also, welche auf der menschlichen Haut eine schwere Entzündung evtl. Nekrose 
zur Folge hätte. 


Wie aus diesen Versuchen hervorgeht, ist der Pilz gegen physikalische 
Einwirkungen noch weniger empfindlich, als chemischen gegenüber, 
obzwar er von der Chitinwand weder gegen Wärmeschädigungen, noch 
gegen Bestrahlungen geschützt wird. 
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Wenn wir nun die Ergebnisse der bisher erörterten 3 Versuchs- 
gruppen erwägen, so läßt sich sagen, daß die Parasitenform des Mikro- 
sporon Audouini bezüglich ihrer Vitalität die Gewebe des menschlichen 
Organismus bei weitem übertrifft, und daß sie diese hochgradige Wider- 
standsfähigkeit Chemikalien gegenüber zum größeren Teil dem schützen- 
den Einfluß des sie umschließenden Wirtgewebes, zum geringeren dem 
der eigenen Chitinwand, physikalischen Einwirkungen gegenüber aber 
ihren strukturellen, besonderen chemischen und physikalischen Eigen- 
schaften zu verdanken hat. 

Trotzdem die Resistenz der Parasitenform des Mikrosporon eine der- 
art hochgradige ist, zeigt die klinische Erfahrung dennoch, daß bei An- 
wendung gewisser Desinfizientien, oder physikalischen Einwirkungen 
in einem Maße, das nach meinen Untersuchungen zur Vernichtung der 
Pilze ungenügend ist, einige Formen der Pilzerkrankungen — so die auf 
haarlosen Flächen vorkommenden Dermatomykosen — in kurzer Zeit 
leicht zu beseitigen sind. Trichophytiasis superficialis cutis, Mikro- 
sporiasis circinosa cutis heilen nach einigen Pinselungen mit verdünnter 
Jodtinktur oder nach einmaliger, energischer Ultraviolettbestrahlung 
und bleiben rezidivfrei, obwohl nach meinen Untersuchungen diese 
Verfahren die Vitalität des Parasiten nur mäßig beeinflussen. Bei all 
diesen therapeutischen Eingriffen müssen wir jedoch mit der Mit- 
wirkung eines dritten, heilenden Faktors rechnen, der an Bedeutung 
sowohl die chemischen, als auch die physikalischen Faktoren — wie es 
scheint, übertrifft. Dieser dritte Faktor ist die Veränderung des Wirt- 
gewebes, welche einerseits als akute Entzündung, andererseits als eine 
die Pilze aus dem Gewebe ausstoßende Schälung oder nach der Röntgen- 
bestrahlung als Haarausfall in Erscheinung tritt. In welcher Weise 
die letztgenannten Vorgänge die Heilung herbeiführen, bedarf keiner 
Erörterung, der heilende Einfluß der akuten Entzündung harrt jedoch 
noch der Klärung. Mit dieser Frage wollte ich mich in der 4. Gruppe 
meiner Versuche beschäftigen. 

Als Objekt dienten teils die mit Jodtinktur oder Ultraviolettbestrahlung 
behandelten Fälle, teils die durch Steiner!) besprochenen, mit Oppenheimscher 
Tartarustherapie behandelten Fälle von Mikrosporiasis circinosa cutis. Nachdem 
an der kranken Hautfläche mit energischer Ultraviolettbestrahlung oder mit 
wiederholter Jodtinkturpinselung eine Entzündung erregt worden war, konnte der 
Pilz aus den Lamellen der auf den letzten therapeutischen Eingriff folgenden 
Schälung etwa in 50%, der Fälle mehr oder weniger leicht, und im Vergleich zu 
den Kontrollen mit kleinerer oder größerer Verspätung noch gezüchtet werden, 
nichtsdestoweniger heilten die betreffenden Kranken ohne jede weitere Behandlung 
und blieben rezidivfrei. Die chemische bzw. physikalische Einwirkung konnte 
somit dem Pilz nur wenig geschadet haben, die Entzündung hingegen führte 
einerseits durch die konsekutive Schälung das Abstoßen der Parasiten herbei, 
andererseits wurde aller Wahrscheinlichkeit nach die Haut durch ihre Veränderung 





I!) Steiner, Dermatol. Wochenschr. 1925, Nr. 2. 
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als Nährboden ungeeignet. Dieselbe Beobachtung machte ich bei der Oppenheim- 
schen Tartarusbehandlung von Mikrosporiasis capillitii, über deren Resultate ich 
bereits andernorts referierte!). Ich will hier nur kurz erwähnen, daß selbst nach 
24stündigem Weichen in gesättigter wässeriger Lösung von Tartarus stibiatus 
nicht die mindeste Abnahme der Vitalität des Mikrosporon zu konstatieren war, 
es kann daher dem Tartarus eine pilztötende Wirkung nicht zugeschrieben werden. 
Wurden aber die Mikrosporieherde der behaarten Kopfhaut oder haarloser Stellen 
und deren Umgebung mit 1lOproz. Tartarus-Vaselinsalbe bestrichen, dann rief 
das Mittel zumeist schon innerhalb 24 Stunden eine sich scharf bloß auf den Herd 
erstreckende, sozusagen spezifische Entzündung — eine Kerion Celsiartige Ver- 
änderung — hervor, in deren Verlauf die Zahl der Pilze auf dem entzündeten Boden 
abnahm, obzwar sich ihre Vitalität nicht verminderte. Der größte Teil derselben 
wurde unter Loslösung des Epitehls und Ausfall der Haare abgestoßen. Seitens 
der Haut machten sich Erscheinungen aktiver Immunisierung bemerkbar, und 
es gelang mir mit dieser Methode sogar eine rezidivfreie Heilung zu erzielen, obzwar 
ich mich keines pilztötenden, sondern bloß eines entzündungserregenden Mittels 


bediente. 

In dem gegen die Dermatophyten geführten Kampf kommen uns 
bisher noch nicht genügend bekannte biologische Faktoren zu Hilfe; 
die chemischen und physikalischen Eingriffe an sich sind nur von be- 
schränkter pilztötender Wirkung. In diesem Sinne stellt sich auch die 
akute Entzündung jenen biologischen Faktoren an die Seite — wie z. B. 
der Pubertät, der akuten Immunisierung mit Trichophytenextrakt, der 
Fernwirkung des Jodkaliums, der nicht spezifischen Reiztherapie usw. 
—, deren günstigen Einfluß auf die Pilzerkrankungen wir nicht be- 
zweifeln. Eine alte Erfahrung lehrt, daß die Zahl der Pilze auf dem 
erkrankten Gebiet zur Heftigkeit der Entzündungssymptome in ver- 
kehrtem Verhältnis steht. Es ist ferner bekannt, daß die beim Menschen 
selten, aber wenn, dann mit heftigen Entzündungssymptonen einher- 
gehenden Trichophytonerkrankungen von animalem Pilztypus leichter 
und in kürzerer Zeit spontan heilen, als die durch Pilze von humanem 
Typus hervorgerufene Trichophytie oder Mikrosporie der Kopfhaut, 
bei welchen es kaum zu entzündlichen Erscheinungen kommt. 

In der 5. Gruppe meiner Versuche prüfte ich die Widerstands- 
fähigkeit der als Saprophyten lebenden Mikrosporonstämme. Das von 
4—6wöchigen Maltoseagarkulturen entnommene Material wurde den- 
selben chemischen Einflüssen ausgesetzt, wie die im Haare lebenden 
Parasiten der ersten Versuchsgruppe. Die Versuche führten zu folgendem 
Ergebnis (Tabelle 2). 

Vergleicht man diese Angaben mit denen der Tab. 1., welche die 
Widerstandsfähigkeit des parasitierenden Mikrosporon gegen die che- 
mischen Einwirkungen veranschaulicht, so sieht man auffallende Unter- 
schiede bezüglich der Resistenzfähigkeit der zwei Gebilde von ver- 
schiedener Lebensweise eines und derselben Krankheitserregers. Die 





1) Berde, Dermatol. Wochenschr. 1925, Nr. 35. 


232 K. v. Berde: 


Tabelle 2. 











Name des chemischen Mittels , Vernichtet den aus der Reinkultur 
| entnommenen Pilz 

















l proz. wässeriges Trypaflavin . . ...... innerhalb einiger Stunden 


gesättigtes wässeriges Yatren . . ...2.... X = ss 

10 proz. wässeriges Salan . . . . 2.2.2.2... is 1!/, Minute 
10% Resoreinalkohol . .. . 2... 22.2... ar 1, 5 

10% Wasserstoffsuperoxyd . . ». 2.2.2... 4 E i 

10% Salicylalkohol . . . . 2. 2.222 22.0. Pe 

1% Sublimatalkohol . . . a. 2.2.2. 22.2.0. s ba 2 

10% wässeriges Formalin . . ... 2.2... ” etlicher Sekund. 
2% Cignolinchloroform . . . . 2.2.2... ee 1’, Minute 
30% Wasserstoffsuperoxyd . .. 2.2.2... 7 U 5 

10% Pyrogallusalkohol . . .. 2.2.2.2... | en 1}; u 
Jodtinktur . . : 2 2m m nn nen | > etlicher Sekund. 


Skala der pilztötenden Fähigkeit der chemischen Mittel ist zwar für 
beide Formen etwa die gleiche, der Widerstand der Saprophytenform 
bleibt jedoch hinter der des Parasiten weit zurück. Auch das den Para- 
siten kaum angreifende Trypaflavin und Salan sind imstande die Sapro- 
phytenform schon nach einer Einwirkung von wenigen Minuten zu 
vernichten, und berechnet man den Unterschied zwischen der Resistenz- 
fähigkeit der zwei Formen z. B. gegen Resorein, so ergibt sich ein hundert- 
zwanzigfaches Minus zu Ungunsten der Vitalität der Saprophytenform. 
Aber auch die Lösungsmittel der chemischen Stoffe — mit Ausnahme 
des destillierten Wassers — zeigen eine energische Saprophyten-tötende 
Beschaffenheit, so 96 proz. Alkohol schon in 3 Min. Es ist eine alte 
Erfahrung, daß die gelegentlich in der Laboratoriumsluft vorhandenen 
geringen Mengen von Formalindämpfen die Entwicklung der Sapro- 
phytenkolonien hemmen können. 


Wenn man nun die Daten der Tab. 2 mit den Ergebnissen der zweiten 
Versuchsgruppe vergleicht, läßt sich die Widerstandsfähigkeit der durch 
die Gewebe nicht geschützten Parasitensporen und die der Saprophyten 
bemessen. Dieser Vergleich zeigt, daß die Saprophytenform gegen 
Jodtinktur ungefähr 60 mal empfindlicher ist, man kann also den 
zwischen der Resistenzfähigkeit der beiden Gebilde bestehenden Unter- 
schied keineswegs als Folge der Schutzwirkung des Wirtgewebes an- 
sehen. Es scheint, daß die auf künstlichem Nährboden — welcher einer- 
seits optimale Wachstumsbedingungen bietet, zugleich aber einen 
wesentlich anderen Nährstoff darstellt als die animalen Gewebe — 
gezüchtete Saprophytenform sich nicht nur in bezug auf ihre Form, 
sondern auch bezüglich ihrer Resistenzfähigkeit gegen chemische Mittel 
merklich vom Parasiten unterscheidet. Die künstliche Züchtung stattet 
den Pilz nicht mit den Eigenschaften aus, derer er unter seinen un- 
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günstigen natürlichen Verhältnissen im Kampf ums Dasein in so hohem 
Maße bedarf. Diese Vitalitätsdifferenz kann letzten Endes mit der be- 
kannten Polymorphie der Fadenpilze in Paralelle gestellt werden und 
die Ursache derselben ist in der Verschiedenheit der Lebensverhältnisse 
zu suchen. | 

Der zwischen der Widerstandsfähigkeit des Parasiten und Sapro- 
phyten bestehende Unterschied deutet wieder auf die Schwierigkeit, 
vor die der Therapeut, oder der Hygieniker gestellt wird, wenn er sich 
die Vernichtung der zwischen den Geweben schmarotzenden Pilze, bzw. 
die Sterilisierung von keimhaltigem Material von kranken Personen 
zur Aufgabe macht. Es ist keineswegs möglich, die Wirksamkeit unserer 
Desinfizientien, deren Wirkung an Keimen aus Reinkulturen beobachtet 
worden war, ohne weiteres auch auf die Gewebsparasiten zu beziehen. 
Die chemische Gewebsdesinfektion ist eine schwierigere und kompli- 
ziertere Aufgabe, wir kennen ihre Bedingungen und Umstände noch 
wenig — mit drei Umständen ist jedoch stets zu rechnen: und zwar 
mit der Toleranz der Zellen des Wirtgewebes, mit der Schutzwirkung 
der Gewebselemente auf den Parasiten, und mit der eigenartig gestei- 
gerten Vitalität desselben. Bei der erfolgreichen chemischen Desinfektion 
der Gewebe können biologische Faktoren eine Rolle spielen, welche von 
dem als Desinfiziens verwendeten Mittel im Gewebe oder im Organismus 
ausgelöst werden, während das Mittel an sich — in der in die Gewebe 
gelangten Konzentration — zur Vernichtung der Parasiten unzu- 
reichend wäre. | 

In der letzten Gruppe meiner Experimente untersuchte ich die 
Folgen physikalischer Einwirkungen auf die Saprophytenform des 
Mikrosporon, indem ich diese den gleichen physikalischen Wirkungen 
aussetzte, wie die am Haare lebenden Parasiten bei meinen oben be- 
schriebenen Experimenten. Die Ergebnisse — die hauptsächlich in 
zwei Richtungen lehrreiche Aufklärung bieten — lassen sich mit den 
Ergebnissen der bereits geschilderten Versuchsgruppen im allgemeinen 
in Einklang bringen. So konnte festgstellt werden, daß die gegen che- 
mische Einwirkungen stark empfindliche Saprophytenform den physi- 
kalischen gegenüber fast die gleiche Widerstandsfähigkeit zeigt, wie 
der Parasit, nur gegen hohe Temperaturen nicht. Während nämlich 
die Parasitenform 3mal, je !/, Stunde hindurch auf 70° C erwärmt 
kaum Schaden erleidet, gehen die Saprophyten schon bei 60° C zu- 
grunde. Hingegen bleibt monatelanges Austrocknen, Ultraviolett- 
bestrahlung aus 15 cm Entfernung 30 Min. lang, ungefilterte Röntgen- 
bestrahlung von 3 HED oder endlich Gefrierung mit Chloräthyl 10 Min. 
lang ebenso wirkungslos, wie auf die Parasiten. Gegen diese physika- 
lischen Einwirkungen vermag die Zellmembran die Saprophytenform 
ebensowenig zu schützen, wie den Parasiten; der Grund der hohen 
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Resistenzfähigkeit ist daher bei diesen genau so in den physikalischen 
und chemischen Eigenschaften der lebenden Zellsubstanz zu suchen, 
wie bei jenen. Wenn man aber den großen Unterschied betrachtet, den 
der Saprophyt gegen physikalische Einwirkungen einerseits und che- 
mische andererseits aufweist, und dieses Verhalten mit dem Parasiten — 
bei dem unter gleichen Verhältnissen ein weit geringerer Unterschied 
vorhanden ist — vergleicht, wird man als Ursache der höheren Resistenz- 
fähigkeit des Parasiten gegen chemische Stoffe wieder an die Chitinwand 
denken müssen, die nicht bloß massig ist, sondern sich wahrscheinlich 
auch in ihrem chemischen Bau von der des Saprophyten unterscheidet. 


Zusammenfassend läßt sich über die Ergebnisse meiner Unter- 
suchungen folgendes sagen: 

Das am Haar parasitenartig lebende Mikrosporon wird von den 
verwendeten chemischen Desinfizientien am raschesten durch Jod- 
tinktur vernichtet. Nach dem Grade ihrer Wirkung folgen der Reihe 
nach: 10 proz. Pyrogallusalkohol, 2 proz. Cignolinchloroform, 10 proz. 
Formalinwasser, 1l proz. Sublimatalkohol, 30 proz. Wasserstoffsuper- 
oxyd, 10 proz. Salicylalkohol; die übrigen Desinfizientien sind für die 
Praxis nicht zu empfehlen. Die genannten Stoffe hemmen bereits nach 
einer Einwirkung von 2—3 Min. das Aufgehen einer Pilzkultur beträcht- 
lich, sind jedoch auf die typischen Eigenschaften der entstehenden Kul- 
tur ohne Einfluß. Werden pilzhältige Haare in diesen Desinfizientien 
8—20 Min. liegen gelassen, so vernichten sie die Pilze darin vollkommen. 

Das zwischen den Geweben des Haares parasitenartig lebende 
Mikrosporon wird gegen chemische Desinfizientien größtenteils durch 
das Wirtgewebe (und nicht nur durch die Einbettung in den Follikel) 
zu geringerem Teil durch die eigene Chitinwand geschützt. 

Physikalischen Einflüssen gegenüber übertrifft die Widerstands- 
fähigkeit des parasitierenden Mikrosporon bei weitem die der mensch- 
lichen Gewebe; diese Eigenschaft beruht auf besonderen physikalischen 
und chemischen Verhältnissen seiner eigenen lebenden Substanz. 

Bei der chemischen und physikalischen Therapie der Dermatophy- 
tiasen spielen neben der pilztötenden Fähigkeit der angewandten 
Methoden gewisse, durch diese am Gewebe hervorgerufenen biologischen 
Veränderungen (wie die akute Entzündung und Schälung) eine wesent- 
liche Rolle. 

Die Widerstandsfähigkeit des auf künstlichem Nährboden sapro- 
phytenartig wachsenden Mikrosporon ist gegen chemische Stoffe eine 
wesentlich geringere, als die der Parasiten, physikalischen Einwir- 
kungen gegenüber hingegen zeigt es fast den gleichen Widerstand, wie 
jene. Die Ursache dieser Erscheinung findet wahrscheinlich in der 
Verschiedenheit der Struktur der Chitinwand ihre Erklärung. 
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an, u Bereits gegen die Mitte des vorigen Jahrhunderts wurde, besonders durch die 
a Untersuchungen französischer Autoren bekannt, daß über die Hälfte der festen 
sind f- organischen Substanzen des Schweißes aus Carbamid besteht. Die Angaben von 
hete: Funke, Picard, Favre und Harnack wurden aber anfangs wenig beachtet, wohl 
ur en deshalb, weil sie hinsichtlich des Prozentsatzes des ausgeschiedenen Carbamids 
i l i j wesentlich voneinander abwichen. Die Untersuchungen von Cramer, Argutinszky 
chende i und besonders von Zuntz und dessen Mitarbeitern erwiesen jedoch, daß der Organis- 
sin?" mus bei stärkerem Schwitzen so viel N durch die Haut einbüßt, daß dies auch 
volkot im Nitrogenstoffwechsel eine bedeutende Rolle spielt und Zuntz hält die bei 
eig We wärmerem Wetter oder während stärkerer körperlicher Arbeit vorgenommenen 
en z Stoffwechseluntersuchungen, welche den mit dem Schweiß abgehenden N-Faktor 
tel nicht in Betracht ziehen, für völlig wertlos. Auch klinische Beobachtungen be- 
Jen P weisen, wie große Mengen Carbamids durch den Schweiß ausgeschieden werden 
können, namentlich bei ungenügender Nierenfunktion, wo die Carbamidaus- 
Videti scheidung durch die Haut in so beträchtlichem Maße gesteigert sein kann, daß — 
Ds nach den Beobachtungen von Schottin, Drasche, Ziemssen und neuerdings von 
Jer m Jahnel — nach der Verdunstung des Schweißes auf der Haut ein förmlicher 
ya“ Carbamidkrystallbrei zurückbleibt. 
stani Wăhrend die Chemie des Schweißes schon seit der Mitte des vorigen Jahr- 
atë hunderts bekannt ist, wird auf den Entstehungsort, den histophysiologischen 
: e Weg und die Art der Exkretion der im Schweiß chemisch nachgewiesenen Sub- 
g stanzen in der Literatur kaum hingewiesen. Metzner umgeht ganz einfach, in 
inlogt seinem gewaltigen, zusammenfassenden Werk über die Schweißsekretion, diese 
ne Wer heikle Frage (1907), indem er darauf hinweist, daß die in den Schweißdrüsen- 
zellen erfolgende Sekretion spezifischer Substanzen noch nicht genügend geklärt 

BR ist und daß die im Protoplasma der Drüsenzellen befindlichen kleinen Granula 
vielleicht bloß zur Aufspeicherung der aus dem Blute dahin gelangenden Sub- 
u stanzen (Salze, Carbamid usw.) dienen. 
n > Zur Untersuchung der Frage, ob die Schweißdrüsen an der Carbamid- 
a sekretion in histologisch nachweisbarer Weise teilnehmen und wenn 
u ja, wie die Art der Exkretion sei, verwendete ich Menschen- und Katzen- 
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Ich injizierte einem 25jähr. kräftigen Manne mit vollkommen gesunden 
Brustorganen, der nach der Verwendung von Quecksilbersalbe an Dermatitis 
erkrankt war, subcutan 0,02 g Pilocarpin, sodann verabreichte ich ihm beim 
Einsetzen intensiven Schwitzens intravenös 50 ccm einer 4 proz. wässerigen Carb- 
amidlösung. Klinisch war das nach intravenöser Verwendung von Afenil (Calcium- 
chlorid und Ureum) auftretende, sich auf den ganzen Körper erstreckende Wärme- 
gefühl, sowie Blutdrucksenkung und ein intensiveres Schwitzen zu beobachten. 
Nach 20 Minuten nahm ich aus dem plantaren Teil der rechten großen Zehe 
unter zirkulärer Novocain-Fernanästhesie eine Excision vor und fixierte die 
Präparate in einer 20% Formaldehyd enthaltenden Mercurinitratlösung. 

Auf die Tierversuche mußte ich natürlicherweise ein viel größeres Gewicht 
legen. Ich verabreichte entwickelten Katzen, die nach subcutaner Injektion 
von 0,02—0,03 g Pilocarpin intensiv schwitzten, in Chloroformnarkose in die 
Vena femoralis 2—10g einer 10—50 proz. Carbamidlösung. Um die durch die 
Nieren erfolgende rasche Entleerung zu verhindern, band ich in einzelnen Fällen 
die Gefäße beider Nieren vorher ab. 20—30 Minuten nach der Injektion injizierte 
ich in die Arterien der Extremitäten 50 ccm Mercurinitratlösung als Fixier- 
flüssigkeit, entweder rein oder mit 20 proz. Formaldehyd gemengt; sodann fixierte 
ich die excidierten Tastballen in derselben Mischung. 


Die Aufspeicherung des Carbamids in den Schweißdrüsenzellen 
konnte ich am besten in dem den Unterschenkel berührenden Teil des 
proximalen Tastballens studieren, wo die Katzenpfote gewaltige er- 
weiterte Schweißdrüsen hat, deren Ausführungsgänge fast vollständig 
mit Carbamidhaufen ausgefüllt erschienen. Die durch den Schweiß 
an die Hautoberfläche gelangten, sowie die im Lumen der Gefäße und 
im Gewebssaft ausgefällten Carbamidkörnchen lassen sich gut als 
solche erkennen, dagegen kann das Hautpigment in der Oberhaut, 
besonders an der Grenze der Epidermis-Cutis leicht mit Carbamid- 
haufen verwechselt werden, denn die Epidermis der Katze ist — be- 
sonders bei solchen Exemplaren, deren Haut an der Sohle pigmentiert 
ist — mit Pigment reichlich versehen, und die Carbamidkörnchen 
sind diesem, in Anordnung und Gestalt sehr ähnlich. Deshalb versuchte 
ich das störende Pigment durch oxydierende Substanzen (Hydrogen. 
hyperoxyd. oder Chlor in statu nascendi) zu zerstören. 

Es zeigte sich nun, daß das parenteral injizierte Carbamid in das 
Saftkanälchensystem der Epidermis der Katzenpfote gelangt; einzelne 
Zellen speichern das Carbamid — gleich den Drüsenzellen — haupt- 
sächlich in der rings um den Kern liegenden Plasmazone auf. Bei 
intensiverem Schwitzen kommt es in der Epidermis zu extracellularem 
Ödem, der sog. Spongiose, die intercellularen Lücken erscheinen erweitert 
und das Carbamid kann in extracellularen, spongiotischen Bläschen 
aufgespeichert werden. Auch in der Hornschicht können zwischen den 
Hornplättehen der Hautoberfläche parallel laufende, durch Carbamid 
ausgefüllte Spalten entstehen (Abb. 1). 

In den nach der Methode von Courmont imprägnierten Silberpräps- 
‚ten sieht man, daß ein Teil des Carbamids aus den Saftkanälchen der 
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Epidermis in den in der Epidermis liegenden Teil der Schweißdrüsen- 
ausführungsgänge eingedrungen ist. In dem in der Cutis liegenden Teile 
der Ausführungsgänge wurden niemals Carbamidhaufen beobachtet. 

Im funktionierenden Teile der Schweißdrüsen der Katze häuft sich 
das Carbamid in Form feiner Körnchen an (Abb. 2). Das Carbamidaus- 
scheidungsvermögen der Schweißdrüsenzellen ist viel geringer als das 
der Zellen der gewundenen Nierenkanälchen, sowie der aufsteigenden 
Schenkel der Henleschen Schleifen. Die Carbamidkörnchen finden 





sich in den Schweißdrüsenzellen meist diffus zerstreut, nur in einzelnen 
Zellender großen Sch weißdrüsen des proximalen Tastballensliegt das Carb- 
amid in großen Vakuolen zusammengeballt, Zweifelsohne gelangt die 
Hauptmenge des Karbamids aus den Saftkanälchen der Epidermis, und 
nur ein kleiner Teil durch aktive Sekretion der Schweißdrüsenzellen, in 
den Ausführungsgang und durch ihn an die Hautoberfläche. 


Die Untersuchungen von Barratt und Aubert wiesen bereits auf den Ent- 
stehungsort der bei der Perspiratio insensibilis verdunstenden Flüssigkeit hin. 
Barratt verschloß die Schweißporen mechanisch durch Bestreichen der Haut- 
oberfläche mit Kollodium so vollständig, daß auch unter der Einwirkung von 
Pilocarpin keine aus den Poren hervorquellenden Schweißtropfen zu beobachten 
waren. Trotzdem war der Wasserstoffwechsel der mit Kollodium bestrichenen 
Fläche nicht völlig verhindert, sondern bloß um ca. 20% vermindert. Daraus 
war zu ersehen, daß die Epidermis selbst im Wasserstoffwechsel der Haut eine 
bedeutende Rolle spielt. 

Bezüglich der Wasserabgabefähigkeit der Epidermis kann noch eine zweite 
Angabe von Barrait verwendet werden: Bei einer nicht nässenden, durch 30 proz. 
alkoholische Carbolsäurelösung ausgelösten Dermatitis sank die Wasserabgabe 
fast auf die Hälfte des Normalwertes. Barratt erklärt diese so hochgradige 
Verminderung des Wasserstoffwechsels damit, daß bei dem Verschluß der Poren 
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durch Collodium das durch die Schweißdrüsen ausgeschiedene Wasser von dem 
intraepidermoidalen Teil des Ausführungsganges aus die Epidermis infiltriert, 
während bei der trockenen Dermatitis auch der in der Epidermis liegende Teil 
der Ausführungsgänge durch serofibrinöses Exsudat verstopft wird und dadurch 
die Imbibition der Epidermis verhindert wird. 

Aubert und Schwenkenbecher, der seine Resultate bestätigt, betrachten es hin- 
gegen auf Grund ihrer Versuche als erwiesen, daß auch die scheinbar im Ruhe- 
zustande befindlichen Schweißdrüsen an der Perspiratio insensibilis teilnehmen. 
Die beiden Autoren applizierten auf enthaarte, gründlich gereinigte Hautflächen 
eines an einem kühlen Orte ruhig liegenden Individuums feine, trockene Seiden- 
papierstreifen, imprägnierten diese noch in 0,5 proz. Silbernitratlösung und setzten 
sie sodann der reduzierenden Wirkung des Sonnenlichtes aus. Bei gleichmäßiger, 
leichter Bräunung des Papiers reduzierte sich das unter der Einwirkung der 
Chloride der ‚‚Perspiratio insensibilis‘‘ entstehende Silberchlorid — dem Abdruck 
der Poren gemäß — in Form schwarzer Punkte. 


Die Resultate unserer Untersuchungen stehen mit den Befunden 
der genannten Autoren in Einklang. Ein Teil des injizierten Carbamids 
gelangt durch Diffusion aus dem Bindegewebe der Haut in das Saft- 
kanälchensystem der Epidermis, und von hier aus teils direkt, teils 
durch die an dieser Stelle mit keiner selbständigen Wand versehenen 
Ausführungsgänge der Schweißdrüsen an die Hautoberfläche. Ein an- 
derer Teil des Carbamids gelangt in die Schweißdrüsenzellen und 
durch Sekretion dieser an die Oberfläche. 

Einzelne Zellen der Epidermis speichern das Carbamid, wie das 
die Drüsenzellen der Niere tun, in Vakuolen auf, die Schweißdrüsen- 
zellen der Katzenpfote hauptsächlich in Form feiner Körnchen, seltener 
in Vakuolen. 

Die Perspiratio insensibilis der Epidermis spielt also nicht nur im 
Wasserstoffwechsel, sondern auch im Nitrogenstoffwechsel der Haut 
eine große Rolle. Die Epidermis nimmt teils durch physikalische Pro- 
zesse, mittels Diffusion und Verdunstung, teils durch aktive Sekretion 
an der- Entleerung des den überwiegenden Teil der festen organischen 
Substanzen des Schweißes bildenden Carbamids teil. 
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Bemerkungen zu der Arbeit Sirota: Über die Behandlung der 
akuten Gonorrhöe mittels intravenöser Einspritzungen von 
Urotropin, nebst experimentellen Untersuchungen über die 
Wirkung des Urotropins auf Gonokokken. 
Dieses Archiv Bd. 149, S. 359. 


Von 
Prof. R. Fronstein, 


Leiter der Abteilung für Gonorrhöe im Staatlichen Venereologischen Institut zu Moskau. 


(Eingegangen am 4. Dezember 1925.) 


Die therapeutischen Resultate, welche Dr. Sirota bei der Behandlung 
der akuten Gonorrhöe mit intravenösen Einspritzungen von Urotropin 
erzielt haben will (in den hartnäckigsten Fällen dauerte die Krankheit 
nur 21 Tage; bei 122 Fällen kam keine einzige Komplikation vor ; frische Er- 
krankungen heilten durchschnittlich in 12—14 Tagen) wurden schon 
auf der, unter meinem Vorsitze abgehaltenen Sektionssitzung des 2. Kon- 
gresses zur Bekämpfung der venerischen Krankheiten, in Charkow, 
kritisch beleuchtet. 

Durch Nicolaer, später durch Hanzlic und Callius wurde festgestellt, 
daß das Urotropin an und für sich nicht baktericid wirkt. Die bekannte 
Tatsache, daß durch die im Organismus stattfindende Abspaltung von 
Formaldehyd keine antiseptische Wirkung bedingt ist, wird nicht be- 
rührt durch die Angabe Sirotas, daß die Gonokokken im Reagensglas 
durch eine 40%, Lösung von Urotropin in 10 Minuten vernichtet werden. 
Denn es ist bekannt, daß die Gonokokkenkultur nur wenig widerstands- 
fähig ist und sogar bei Hinzufügung gewöhnlichen Wassers zugrunde 
gehen kann. 

Es erhebt sich die Frage, welche Wirkung überhaupt das Urotropin, 
das in kleinsten Mengen im Blute zirkuliert, auf die Gonokokken im 
Organismus haben kann. Ein Molekül Urotropin zerfällt in 6 Moleküle 
Formaldehyd + 4 Moleküle Ammoniak, jedoch nur bei saurer Reaktion. 
Bei alkalischer Reaktion, wie im Blut, zersetzt sich das Urotropin 
nicht; es werden nur kleine Spuren von Formaldehyd ausgeschieden. 
Wenn wir zu menschlichem Blutserum so viel Urotropin hinzufügen, 
daß wir eine 1 proz. Lösung erhalten, diese Mischung 6 Stunden bei 
38° im Thermostaten stehen lassen, so erhalten wir eine positive Re- 
aktion auf Formaldehyd. Trendelenburgs Beobachtungen ergeben, dab 
Bact. coli in einer 1%, Urotropin-Blutmischung virulent bleibt. Buzello 
berechnet, daß man zur Vernichtung der pyogenen Mikroben 115 g 
(&% a auf einmal einführen müßte, also eine Menge, die nicht ohne 
‘ne auf den gesamten Organismus bleiben würde. Auf Grund 
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dieser Angaben kann man bestimmt sagen, daß die intravenöse Ein- 
führung von 5 cem einer 40proz. Lösung von Urotropin gar keine Wirkung 
auf die im Gewebe nistenden Gonokokken ausüben kann. 

Die experimentelle Arbeit eines meiner Assistenten Dr. Porudo- 
minsky, welche zum Drucke vorbereitet wird, zeigt, daß wir 10 bis 
15 Minuten nach der Einspritzung von 5 g einer 40proz. Urotropin- 
lösung eine positive Reaktion auf Formaldehyd im Urin erhalten, welche 
nach 24 Stunden verschwindet. Es ist daher nicht verständlich, zu 
welchem Zwecke Dr. Sirota vorschlägt, Urotropin nur jeden 2. Tag 
einzuspritzen, wenn er eine konstante Urotropinwirkung erzielen will. 
Es ist nach dem Vorstehenden auch schwer vorstellbar, daß die guten 
Resultate, welche Dr. Sirota verzeichnet, durch die Einwirkung auf 
die Gonokokken durch das Blut erhalten wurden; man muß vielmehr 
annehmen, daß sie auf die unmittelbare Berührung der erkrankten 
Schleimhaut mit dem Formaldehyd enthaltenden Urin zurückzuführen 
sind. Wenn wir annehmen, daß jeder Mensch im Laufe von 24 Stunden 
3mal uriniert, was jedesmal ungefähr !/, Minute dauert, so wirken 
ö—8 von Dr. Sirota gemachte Injektionen durch das im Urin enthaltene 
schwach konzentrierte Formaldehyd auf die vordere Harnröhre in einem 
Zeitraum von 15—20 Tagen nur im Laufe von 12—20 Minuten. Dabei 
ist die Wirkung nicht andauernd, sondern erfolgt in Unterbrechungen bis 
zu 24 Stunden. Es fragt sich, ob es nicht einfacher wäre, für so kurze 
Zeit eine Formaldehydlösung unmittelbar in die Harnröhre einzuführen ? 
In so geringer Konzentration, wie es mit dem Urin ausgeschieden wird, 
kann das Formaldehyd, bei lokaler Anwendung, nicht reizend auf die 
Schleimhaut wirken. 

Trotz dieser theoretischen Bedenken haben wir die von Dr. Sirota 
vorgeschlagene Methode klinisch zu prüfen. In der unter meiner Leitung 
stehenden Klinik der Ersten Staatlichen Universität zu Moskau sowie 
in der Abteilung für männliche Gonorrhöe des Staatlichen Venereolo- 
gischen Instituts, wird die akute Gonorrhöe durch Spülungen der vor- 
deren Harnröhre mit Kal. hypermangan. behandelt. Wenn der Prozeß 
auf die hintere Harnröhre, die Blase und die Nierenbecken übergeht, 
werden, außer andern Mitteln, tägliche intravenöse Einspritzungen von 
Urotropin angewandt. Wir wollen dadurch eine dauernde Wirkung 
auf die Infektion unmittelbar durch den Formaldehyd enthaltenden 
Urin ausüben, indem dieser in den Nierenbecken, in der Blase und der 
hinteren Harnröhre die entzündete infizierte Scheimhaut permanent be- 
spült. Bei einer großen Zahl von Kranken (über 500) beobachteten 
wir ein zeitweiliges Hellerwerden der zweiten Portion des Urins, eine 
Besserung und evtl. Heilung der Entzündungsprozesse in diesen Organen. 
Wir konnten dagegen kein einziges Mal das Verschwinden der Gono- 
kokken aus der vorderen Harnröhre verzeichnen, noch überhaupt eine 
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Wirkung auf den Entzündungsprozeß in dieser bemerken. Dr. Poru- 
dominsky stehen gegen 180 an gonorrhoischer Urethritis leidende 
Kranke zur Verfügung, welche mit Spülungen behandelt und denen 
zugleich auch intravenöse Einspritzungen von Urotropin gemacht 
wurden, zum Studium der Schnelligkeit der Ausscheidung und der 
Konzentration des Formaldehyds im Urin nach den intravenösen 
Einspritzungen. Es muß betont werden, daß er kein einziges Mal 
eine so überraschende Wirkung des Urotropins auf die Gonokokken, wie 
Sirota sie beschreibt, beobachtet hat. Auch sind dabei Komplikationen 
des urethralen Prozesses nicht ausgeblieben. Dr. Petschersky behandelte 
auf meinen Vorschlag einige an akuter gonorrhoischer Urethritis leidende 
Kranke speziell nach der Methode von Dr. Sirota und konnte in keinem 
Falle einen Einfluß der intravenösen Einspritzungen auf den gonorrho- 
ischen Prozeß bemerken. 

Die experimentellen Beobachtungen Dr. Sirotas an der Conjunctiva 
der Meerschweinchen und Kaninchen, welche keinesfalls unseren gegen- 
wärtigen Kenntnissen über die experimentelle Gonorrhöe entsprechen, 
will ich hier nicht näher besprechen. Die von meinem Assistenten 
Saigrajeff nachgeprüften Beobachtungen einer Reihe von Autoren haben 
bewiesen, daß die Gonokokken im Conjunctivalsack nach 36 Stunden 
zugrunde gehen und verschwinden, selbst dann, wenn man für sie durch 
lokale Reizung und Erniedrigung der Temperatur des Versuchstieres 
günstigere Bedingungen schafft. Darauf hat Prof. Finkelstein Dr. Sirota 
gegenüber auf dem Kongreß hingewiesen. 

Wenn ich alles oben Gesagte zusammenfasse, komme ich zu dem 
Schlusse, daß die von Dr. Sirota vorgeschlagene Methode wissenschaft- 
lich nicht begründet ist und sich praktisch in meinen Händen nicht 
bewährt hat. Sie ist daher nicht zu empfehlen. 





Schlußwort zu vorstehenden Bemerkungen. 
Von Dr. L. S. Sirota (Schitomir-Ukraine). 


Die theoretischen Einwände Fronsteins beweisen nichts gegen den 
praktischen Wert der von mir vorgeschlagenen Behandlungsmethode; ich 
verzichte daher darauf, diese Einwände durch die Anführung von Lite- 
raturbelegen, in welchen Anschauungen geäußert werden, die von jenen 
Fronsteins abweichen, zu entkräften. Die theoretische Seite der Uro- 
tropinwirkung bleibt eben noch kontrovers. Daß meine Behandlungs- 
methode in den Händen Fronsteins und seiner Mitarbeiter keine gün- 
stigen Resultate gezeitigt hat, ist zwar bedauerlich, kann aber meines 
Erachtens kein Grund dafür sein, die Methode gänzlich zu verwerfen, 
bevor Nachprüfungen auch von anderer Seite, die negativen Ergebnisse 
Fronsteins bestätigen. l 


(Aus der Deutschen dermatologischen Klinik in Prag. — Vorstand: Prof.C.Kreibich.) 


Muein bei Hauterkrankung. 


Von 
C. Kreibich. 


Mit 2 Textabbildungen. 


(Eingegangen am 22. Dezember 1925.) 


K. Josef, 20 Jahre alt. Vor 9 Monaten Beginn der Erkrankung an der Beuge- 
fläche des rechten Oberschenkels, Hinaufziehen zur rechten Glutäalhälfte, Über- 
greifen auf die linke Gesäßhälfte; allmählich kamen ähnliche Herde an den Ober- 
armen, Unterschenkeln, im Gesicht und Hals hinzu. Ein Herd mit Carbolwasser 
behandelt, Reizung mehrerer Herde nach Art eines Ekzems. 

Sialus praesens: Groß, schlank mit guter Muskulatur. Hauterkrankung in 
mehreren Herden. Das Wesen derselben ist am besten wiedergegeben in zwei 
symmetrischen Herden in der Glutäalgegend. Die Herde sind besonders nach 
oben von einer deutlich blassen, anämischen Zone begrenzt. Dann beginnt viel- 
leicht mit einer leichten Niveauerhebung der eigentliche Herd mit einer gelblich- 
roten Farbe, die in allen Herden festgehalten ist. Sich selbst überlassen zeigen 
die Stellen eine feinblätterige Schuppung, und zwar besteht hier meist ein Unter- 
schied zwischen Mitte und Rand, am Rand ist die Schuppe an der Oberfläche 
festhaftender, drückt vielleicht hier sogar etwas auf die Unterlage, wodurch die 
Haut knitterig aussieht. wodurch leichte Atrophie vorgetäuscht wird; im Zentrum 
der Armherde ist die Schuppe leichter abhebbar, löst sich im Bad auch tatsächlich 
ab, wodurch die Farbe mehr rötlich zum Vorschein kommt und an den Oberarm- 
herden ganz leicht cyanotisch ist. Deutliche Atrophie ist im Zentrum nicht zu 
sehen, obwohl zu vermuten ist, daß die Haut daselbst etwas in ihrem Gewebe 
verändert ist. In der unteren Hälfte der Oberarmherde treten die Follikel deutlich 
hervor und werden durch Arrectorenkontraktion noch prominenter als bucklige 
Erhebungen, aus deren Mitte bei forciertem Drucke ein trockener Comedo aus- 
zudrücken ist. Letzteres Symptom ist in der Glutäalgegend viel deutlicher. Hier 
ist das Zentrum der Herde durchaus mit solchen Comedonen besetzt, so daß 
beim Überstreichen von oben nach unten, nicht aber von unten nach oben, das 
Gefühl des Reibeisens besteht. Hier lassen sich die Hornpfröpfe leichter aus- 
pressen, und es folgt ein Tropfen einer klaren klebrigen Flüssigkeit. Durch Sekundär- 
infektion hier und da Folliculitis und Furunkel, was aber mit dem Wesen der 
Erkrankung nichts zu tun hat. 

Alle Herde liegen im Niveau der Haut. zeigen keine Härte, Infiltration usw. 
Glutäalherde nach innen vom anämischen Saum eine minimale weiche Elevation. 
Daß die Follikelbetonung im Prozeß nicht durch die Gesäßgegend allein bedingt 
war, geht daraus hervor, daß die Oberarmherde an je einer umschriebenen Stelle 
über dem Biceps das gleiche Symptom aufwiesen. Auch ein etwa handtellergroßer 
Herd über dem Adamsapfel zeigt in der Mitte etwas follikuläre Keratose. Dieser 
Herd, ein Fleck am Nacken und ein Streifen im rechten Oberarmherd zeigten 


Arch. f. Dermatologie u. Syphilis. Bd. 1. 1: 


244 C. Kreibich: 


beim Eintritt artefizielle Reizung (Carbolwasser); es war auffallend, daß diese Herde 
durch längere Zeit ein intensives Nässen zeigten, das medikamentös erst nach 
Tagen beeinflußt werden konnte, nach Abheilung Herde von gleicher Beschaffen- 
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Abb, 1. 


heit wie die übrigen. In Ergänzung hierzu ist zu bemerken, daß Patient nach Violin- 
spiel von 1 Stunde über der linken Clavicula ein hohes scharf umschriebenes 
Oedema Quincke aufwies, das sich unter Cyanose erst in 3 Tagen zurück- 
bildete. Lokalisation: Auf der Glabella fünfkronenstückgroßer Herd; Herd, der 
den rechten Mundwinkel umgreift, längs der Oberlippe nach links übergreift und 
bis zum linken Ohr reicht. Vorderhals handtellergroßer Fleck. 2 Herde Streck- 


- 
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seiten der Arme übergreifend auf Beugeflächen, keine Symmetrie in der Zeichnung, 
2 Herde in der Glutäalgegend, rechter Fleck bis zur Kniekehle reichend. Herd 
am Oberschenkel vorn, je 1 Herd am Unterschenkel, vollkommen verschieden in 





Abb. 2. 


Zeichnung und Ausdehnung. Letztere Herde nur fein lamellös schuppend, an- 
gedeutete Follikelbetonung. Die übrige Haut normal, keine Andeutung von 
Ichthyosis, Lichen pilaris, Seborrhöe usw. Intern o. B. Endokrin o. B. Harn 
normal, WaR. negativ. Keine Herdreaktion nach 1/, mg Tuberkulin, mittel- 
starke Stichreaktion, höchste Temperatur 37°. Blut normal, 7200 Leukocyten. 
Externe Therapie ohne Einwirkung. (Abb. 1.) 


17° 
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Histologie: Hautstück aus der Glutäalgegend. Die auffallendste Veränderung 
ist das Vorhandensein von Mucin, das voll erst zur Darstellung kommt, wenn man 
den seinerzeit von mir angegebenen Kunstgriff anwendet (Dermatol. Wochen- 
schr. 71), den Schnitt noch ım Paraffin über wässeriger Lösung von Methylgrün- 
pyronin oder polychromem Methylenblau protrahiert zu färben und die Ent- 
wässerung mit Alkohol vermeidet. Der Schnitt, auf der Farblösung schwimmend, 
kommt auf den Öbjektträger, wird mit absolutem Alkohol auf Filtrierpapier 
angedrückt, Luft trocknen gelassen, Xylol, Balsam. Mucin erscheint mit Methyl- 
grünpyronin gefärbt orange. Es lag hier bereits in der Pars papillaris, weniger den 
Gefäßen als den Fibroblasten folgend, als ein Netz feinster geronnener Fasern. 
In dem Netz anscheinend Körnchen (Querschnitte der Fasern), aber auch mehr 
stäbchenartige Gerinnungsverstärkungen wahrscheinlich an den Fasern; letztere 
von orangebräunlicher Farbe und stärkerer Lichtbrechung. Viel eindringlicher ist 
die Lagerung in der Cutis propria, wo das Mucin noch deutlicher den Fibroblasten 
folgt und als gelbliches Netz sich zwischen das Kollagen schiebt. Die größten 
Mucinherde finden sich aber um und in den Follikeln, die schon mit bloßem Auge 
am gefärbten Schnitt zu sehen sind. Die Follikel sind von großen Rundzellen- 
herden (Lymphocytentypus) umgeben, exsudative Zellen mit positiver Oxydasen- 
reaktion nur am Rand und in geringer Zahl. Das Mucin liegt um die Infiltrations- 
herde, liegt zwischen dem Infiltrat, wodurch es zu der bekannten Spinnenzellen- 
auflockerung kommt. Die gleiche Auflockerung erfährt auch das Follikelepithel, 
es kommt zu größeren und kleineren Schleimeysten im Follikel. Der Cysteninhalt 
besteht aus einem feinsten Faserwerk von dunkel orange gefärbtem Mucin mit 
vereinzelten Zellen. Es kommt weiter zur schleimigen Auflösung von Haaren. 
Die Cysten sind nach oben durch einen hyalin-hyper- oder parakeratotischen 
Comedo geschlossen. Wird dieser Comedo ausgepreßt, so folgt das Mucin als 
klebriger klarer Tropfen. Entzündliche Veränderungen in der oberen Cutis sind 
nur wenig ausgeprägt, aber aus Wanderzellen in der Epidermis zu erschließen. 
Epithel eher verbreitert, was mit den zahlreichen Karyokinesen übereinstimmt. 
Hier und da etwas Parakeratose auf kleiner Strecke. Geringe Zahl von Plasma- 
zellen, hingegen zahlreiche Mastzellen. Von der Verdrängung um die Follikel 
abgesehen am Kollagen und Elastin keine quantitativen und qualitativen Ver- 
änderungen. (Abb. 2.) 


Bei Durchsicht der Literatur fand sich ein Fall, der nach seinen 
histologischen Veränderungen, nicht aber nach seiner Klinik hierher 
gehört. (Lewtschenkow beschreibt M. p. D. 50. 1910, ein „Myxoma 
cutis“). Das Präparat wies myxomatöses Gewebe auf. In der Cutis 
propria sind die Bindegewebsbündel auseinandergeschoben, und der 
Zwischenraum ist mit Schleimstoff gefüllt. In dem Schleimgewebe 
finden sich viele Spinnenzellen, Infiltrate von Lymphocyten zu Zell- 
herden um die Follikel. 

Klinisch handelt es sich um Knötchen von Elfenbein- oder Rosa- 
oder Orangefarbe. Primäre Elemente aussehend wie gelbweiße Quad- 
deln mit zartrosa Rand. Daneben auf der Stirn große Knoten, die der 
Kranken Lepraaussehen geben. Vorausgehend schwere Durchfrierung: 
Beginn mit Fieber und Schwellung. Die Erkrankung ist also klinisch 
nieht obigem, wohl aber dem Lichen sclerosus ähnlich, den ich im Arch. 
f. Dermatol. u. Syphilis 124 beschrieben habe. Ich fand damals 
ein Faserwerk in der Cutis, das sich mit Methylengrünpyronin orange, 
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mit Methylenblau metachromatisch violett färbte, das ich aber erst 
später (M. f. p. D., 71) als Mucin erkannte. Auch dieser Patient 
war starken Erkältungen ausgesetzt. 

Die Klinik unseres oben beschriebenen Falles gestattet aber eine 
Vermutung in einer anderen Richtung. Sieht man von der Follikel- 
erkrankung in der Glutäal- und Ellenbogengegend ab, so nähert sich 
das Bild fast vollkommen der Erythrodermie pityriasique en plaques 
disséminées, nach dem Vorschlag von Arndt der Brocgschen Krankheit. 
Es ergab sich Gelegenheit, einen typischen Fall dieser Erkrankung histo- 
logisch zu untersuchen. 


Alfred Kraus stellte denselben in der Sitzung vom 13. XII. 1925 der Deutschen 
Gesellschaft f. Dermatol. in Prag vor. An Armen und Beinen zahlreiche runde, 
elliptische, längliche, wie mit dem Finger hingestrichene Herde von gelblichroter, 
oder rotgelblicher Farbe, kaum angedeuteter Schuppung, scheinbare aber sicher 
nicht echte Atrophie, miliarste Lichenifikation auf den Kämmen, punktförmige 
Blutungen an den Fußherden, scharfe Grenze ohne anämischen Hof. Am Ober- 
schenkel Affektion neben den geschlossenen Herden auch follikulär. Herr Kraus 
überließ mir den Fall zur histologischen Untersuchung. 

Keine Veränderungen an den Follikeln, hingegen in der Pars papillaris und 
Cutis propria die gleichen Veränderungen wie im obigen Falle. Zwischen den 
Bindegewebsbündeln das feine Fasernetz, mit Körnchen und Stäbchen aus Quer- 
schnitt und Gerinnungsverstärkung, orange oder metachromatisch violette Farbe, 
also Mucin. Auch hier nur geringe Rundzelleninfiltration, fast keine exsudativen, 
oxydasenpositiven Zellen, zahlreiche Mastzellen und als auffallendes Symptom 
enorme Mengen von Epithelschlacken in ausgedehnten subepithelialen Lymph- 
gefäßen (Alkoholfixation).. Am Epithel keine Atrophie, auch nicht am Kollagen 
und Elastin. Keine Plasmazellen. 


Zwecks Deutung des histologischen Befundes geht man am besten 
von den Bindegewebszellen der Cutis propria aus. Hier sieht man 
dieselben deutlich von Mucin umgeben, die Gelbfärbung verstärkt sich 
zu den Zellen zu, das Fasernetz und seine Verstärkungen verdichtet sich 
um sie. Dabei, wie im Lichen sclerosus, keinerlei entzündliche Reizung 
daselbst, so daß man wohl nicht fehlgeht, wenn man das Mucin als Pro- 
dukt trophisch abnorm eingestellter Fibroblasten deutet. Auf ähnliche 
Funktionsstellung ist wohl auch das Mucin in jungen Granulationen 
zurückzuführen. Darnach wäre das Mucin nicht Folge der Entzündung, 
sondern die entzündliche Reizung tritt sekundär hinzu, oder beide Ver- 
änderungen laufen nebeneinander parallel, d. h. gleichzeitig mit der 
mucinösen Infiltration kommt es zu einer Dilatation der Gefäße, die 
persistiert und in ihren Folgen zunächst zu einer Überernährung führt. 
Letztere ist zu erschließen aus den Karyokinesen des Epithels, aus einer 
gewissen Verbreiterung desselben, aus Hyper- und Parakeratose, und 
aus der enormen Menge von Epithelschlacken, die auf regsten Kernstoff- 
wechsel hindeuten. Die Endothelschädigung scheint gering zu sein, 
weil nır wenige exsudative Zellen vorhanden sind, so daß man auch die 
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Rundzelleninfiltrate vorwiegend auf Wucherung perivasculärer Zellen 
aus entzündlicher Irritation zurückführen kann. Die Infiltrate sind 
klein um die Gefäße, hingegen groß um die Follikel, wo die mucinöse 
Einschmelzung einen Gewebsdefekt setzt, der reaktiv durch Rundzellen 
ersetzt und ausgefüllt werden muß. Auf Überernährung wären auch die 
zahlreichen Mastzellen zurückzuführen. 

Durch Mucin geht der Follikel und das Bindegewebe um denselben 
zugrunde, man kann sich ganz gut vorstellen, daß der Defekt schließlich 
und endlich in einem oder dem anderen Fall durch atrophische Narbe 
ersetzt wird; auch im Papillarkörper wäre ein solcher Ausgang denkbar, 
abgesehen davon, daß auf ein Stadium der Überernährung ein solches 
der Unterernährung folgen könnte. 

Diese Möglichkeit sei angedeutet, weil es vielleicht damit gelingt, 
seltene Fälle, in welchen zum Bilde der Erythrodermie schließlich 
atrophische Erscheinungen hinzutreten, als Varianten und nicht als 
prinzipiell verschiedene Erkrankungen aufzufassen. Es sei hier an 
die Fälle von Rille und Rusch, die daraufhin die Brocgsche Erkrankung 
der Hautatrophie zurechnen, an unsere Fälle von ‚Parapsoriasis atro- 
phicans‘“ erinnert. 

Es kann natürlich nach beiden obigen Fällen nicht verallgemeinert 
werden, daß die Brocgsche Krankheit immer ein ‚„Myxerythem“ ist, aber 
es ist die Anregung geboten, daraufhin zu untersuchen. Auch darnach 
wäre zu suchen, ob sich nicht Mucin noch bei anderen Erkrankungen 
in größerer Menge findet. Lewtschenkow sah in seinem Falle nach 
1!/, Monaten Heilung durch Jod, wir haben diese Therapie in unseren 
beiden Fällen eingeleitet. 


— 
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(Aus der Deutschen dermatologischen Klinik in Prag. — Vorst.: Prof. C'. Kreibich.) 


Lues gummosa und eutane Quaddel. 


l Von 
C. Kreibich. 


Mit 2 Textabbildungen. 
(Eingegangen am 22. Dezember 1925.) 


In der Med. Klinik 1925, Nr. 31 haben Fleischmann und ich berichtet, 
daß gelegentlich bei vasolabilen Personen die Reaktion nach Jarisch- 
Herxheimer durch cutane Quaddeln mit Wasser, Kochsalz, Aolan aus- 
gelöst werden kann. Wir erzielten seither besonders beim maculösen 
Exanthem noch öfters auf diese Weise recht starke Reaktionen, die 
wie echte toxische Reizungen imponierten. Sie fielen noch in die warme 
Jahreszeit, wo offenbar die Gefäßlabilität eine gesteigerte war, denn in 
der darauffolgenden kühlen Jahreszeit waren dann die Reaktionen nach 
Wasserquaddeln seltener. Fast parallel verhielt sich die Reaktion nach 
Wismut, das wir immer den Quaddeln nachschickten. Auch danach 
schwächere und verzögerte J. H. in der kühleren Zeit, öfter auch fehlen 
dieselben, obwohl natürlich Wismut der stärkere Reiz ist und häufiger 
J.H. auslöst als Quaddeln. Vorausgehende warme Bäder fördern die 
Labilität und den positiven Ausfall des Quaddelversuches. Aolan scheint 
ein stärkerer Reiz als Wasser zu sein. Doch erzielten wir in der letzten 
Zeit (gut geheizte Zimmer) auch wieder mit Wasser und 6 Hautquaddeln 
deutliche J. H. auch ohne vorgehendes Bad, wobei als positiv nur die 
durch Stunden, evtl. 1—2 Tage persistierende Hyperämie des Exan- 
thems genommen ist. Für das Phänomen fand mittlerweile Zuithlen 
eine experimentelle Bestätigung, indem er in Dresden über eine höhere 
elektrische Erregbarkeit des Vagus beim Tier nach Cutanquaddeln 
berichten konnte. Unsere Versuche waren bisher durchwegs bei Lues II 
angestellt worden, eine Mitteilung Planners (‚Therapeutische Versuche 
mit Organluetin‘, Dermatol. Zeitschr. 44. 1925) veranlaßte mich, den 
Versuch in modifizierter Weise auch bei cutanen Gummen anzustellen. 
Planner sieht nach Behandlung mit Organluetin bei Hautgummen teils 
Heilungen, teils Besserungen, sehr oft aber auch Rezidive, also Be- 
einflussung der Hauterscheinungen, nicht aber der Lues selbst. Die 
Resultate sind Leistungen des Organismus, daher von prinzipiellem 
Interesse. Einige Umstände veranlaßten mich zu untersuchen, ob dabei 
nicht ein unspezifischer Faktor im Sinne eines einfachen Hautreizes 
mitwirkt. Planner sieht nämlich bessere Wirkung nach Cutaninjektionen 
als nach Subcutaninjektionen, auch bessere Wirkung, wenn er die gleiche 
Menge Organluetin in viele cutane Impfstellen aufteilt, wovon er in 
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einem oder dem anderen Fall 11, ja 23 anlegt, in manchen Fällen waren 
ziemlich viele Injektionen notwendig, manche Fälle verhielten sich voll- 
kommen refraktär. 


Eine Patientin mit Gummen der Schläfengegend schien nach ihrem Habitus 
für den Versuch mit einfachen Hautreizen geeignet. Patientin 30 Jahre alt, Gum- 
men nahmen die linke Schläfe ein, erstreckten sich auf die Vorderohrgegend heran 
und griffen auch etwas in die Haare hinein. Der Herd bestand aus einer zentralen 
atrophischen Narbe, die von einer scharf konturierten schnurartigen Ulceration 
nach vorn begrenzt war. In der Vorderohrgegend mehrere scharf begrenzte, 
lochförmige Gummen mit nekrotischer eitriger Oberfläche. Bei dieser Patientin 
werden an jedem 2. Tag 4—6 Cutankochsalzquaddeln angelegt. Zunächst reinigte 
sich der schon an und für sich vor der Granulation stehende ulcerierte Rand 
und schloß sich nach etwa 14 Tagen, also nach dem 7. Quaddeltag. Auch die 
6 Ulcerationen in der Vorderohrgegend reinigten sich und kamen zum Verschluß, 
wenn auch etwas später als obiger Rand. 

Interessant war nun der weitere Verlauf: Es wurde noch weiter 8mal ge- 
quaddelt. Am 4. bis 5. Tag, nachdem die Gummen überhäutet waren, etwa am 
20. Behandlungstage, trat in der Peripherie des jetzt narbigen Streifens (vgl. 
Bild 2) in einer Breite von 2—3 cm eine akute erythematöse Schwellung auf; 
in derselben mehrere distinkte Stellen, die wie lockere ödematöse Knötchen oder 
wie Bläschen imponierten. Die ganze Gegend war ziemlich derb, kolliquativ. 
Da das Gewebe graucyanotisch durchschien, so erinnerte die Eruption etwas an 
Zoster gangraenosus. Auch der weitere Verlauf war zosterähnlich, insofern nach 
Abfall der Epidermis Nekrose zum Vorschein kam, die aber entgegen dem Zoster 
in progrediente Ulceration überging. Neben dem Rand traten auf der Stirne in 
der Augenbrauengegend einige früher nicht deutlich sichtbar gewesene Knötchen 
auf, die oberflächlich ulcerierten, ähnlich auch in der Vorderohrgegend um die 
geschlossenen Gummen neue Knoten, die zum Teil uleerierten. Auch diese frisch 
entstandenen Gummen zeigten unter den weiteren 6 Quaddeltagen noch eine 
gewisse Tendenz zur Heilung, nur wurde jetzt aus äußeren Gründen der Versuch 
unterbrochen und der Prozeß unter Albert zu Ende geführt. Patientin bekam 
0,2, 0,3, 0,3 Albert. Nach der 3. Injektion ein lebhaftes universelles Erythem; 
die intensivste Rötung an beiden Oberarmen. Daselbst große konfluierte Erythem- 
flecke, die an den Stellen der früheren Kochsalzquaddeln zu großen elevierten 
Knoten sich verdichteten. (Erythem und Reizung.) 


Vor der spezifischen Behandlung wurde ein Stück aus dem erythema- 
tös gewordenen Rand des Gummas excidiert. Die Histologie bestätigte, 
was klinisch angedeutet war, daß nämlich der gummöse Prozeß noch 
einige Zentimeter über den ulcerierten Saum hinausging, da aber keine 
Ulceration vorhanden war, weniger beobachtet wurde. Die Histologie 
zeigte, daß daselbst gummöse Infiltration vorhanden war, die bis ins 
Fettgewebe reichte und sich mit zahlreichen Riesenzellen auch bis unter 
das Epithel erstreckte. In diese gleichsam latente, gummöse Infiltration 
schoß nun durch den Quaddelversuch eine akute ödematöse Durch- 
tränkung ein, die an den kranken Gefäßen zur nekrotisierenden Ent- 
zündung und zu dem zosterähnlichen Bilde führte. Diese Reaktion 
war in Analogie zur J.H.R. bei sekundärer Lues zu setzen. Sie trat 
hier allerdings erst am 8. bis 9. Quaddeltag ein, und der Effekt war, wie 
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erwähnt, ein nekrotisierender. Der Effekt erklärt sich teils aus der Ge- 
fäßbeschaffenheit im Gumma, teils aber auch aus der für Lues III cha- 
rakteristischen allgemeinen Gefäßempfindlichkeit. Aus letzterer erklärt 
sich auch die Nekrose, die ab und zu Klausner bei seinen Pallidin- 
impfungen gesehen hat. 

Wir haben den gleichen Versuch noch bei anderen Patienten mit 
Hautgummen vorgenommen. In einigen Fällen sahen wir keine Ver- 





Abb. 1. Abb. 2. 


änderungen, in anderen Fällen eine deutliche, wenn auch nicht sehr 
intensive Zunahme der Hyperämie, die gewöhnlich am nächsten Tage 
verschwunden war, sich aber durch neue Quaddeln wieder provozieren 
ließ. In einem Falle, Lues gummosa der Nase bei einer Graviden, trat 
deutliche Herdreaktion ein, insofern die einzelnen Hautgummen durch 
aktive Hyperämie verbunden wurden, was sich am zweiten Tage in 
gleicher Weise wiederholte. Daraus ergibt sich die Abhängigkeit des 
positiven Phänomens von der Gefäßinnervation der betreffenden Pa- 
tientin. Aus dem Umstande, daß Planner fast bei allen Patienten eine 
Beeinflussung durch sein Organluetin sah, wäre die spezifische Seite 
seiner therapeutischen Versuche zu erschließen. 

Die Abbildungen zeigen den Zustand vor und nach dem Versuch. Die scharfe 
Narbenlinie im Bilde 2 entspricht der Ulceration im Bilde 1. Abb. 2 zeigt den 
ödematösen Rand und die Heilung von etwa 6 Gummen des ersten Bildes. 


(Aus der Dermatologischen Klinik der Kgl. Ung. Elisabeth-Universität zu Pécs. 
Vorstand: Prof. Dr. 8. C. Beck.) 


Das experimentelle Granuloma pediculatum. 


Von 
Dr. Paul Balog. 


Mit 1 Textabbildung. 
(Eingegangen am 18. Januar 1926.) 


Was den Aufbau des Granuloma pediculatum anbelangt, so wird 
heute im allgemeinen zugegeben, daß es aus echtem, entzündlichem 
Granulationsgewebe besteht, wenn auch ein kleinerer Teil der Autoren 
für eine primäre Gefäßwucherung mit eventuell nachfolgender, jeden- 
falls sekundärer Entzündung eintritt. Auf diese Frage werden wir 
noch weiter unten zurückkommen. Die Anschauungen über die Ätiologie 
sind stark geteilt: Nachdem die alte Annahme einer Botryomykose heute 
allgemein und endgültig erledigt ist, werden meistens Mikroorganismen 
als Erreger angenommen; dann wurde erklärt, das Granuloma pedicula- 
tum sei nicht übertragbar; einzelne Autoren äußerten die Ansicht, daß 
die Erkrankung eine Geschwulst darstellt, und endlich sei erwähnt, daß 
sporadisch der Versuch gemacht wurde, sie als eine Art vererblichen 
Naevus anzusehen. 


Klinisch erscheint das Granuloma pediculatum in Form einer gestielten Neu- 
bildung. Seine Größe schwankt zwischen der einer Erbse und einer Nuß, aus- 
nahmsweise gibt es aber noch größere Exemplare. Es ist von verschiedener Ge- 
stalt; bald haben wir eine kugelige Geschwulst vor uns, die einen dünnen, faden- 
ähnlichen Stiel hat, bald wieder ein breiteres Gebilde, das einem kurzen Stiel 
pilzhutähnlich aufsitzt. Oder aber das Granuloma pediculatum entwächst der 
Haut mit einer breiten Basis und verdickt sich in den höheren Partien nur um 
weniges. Zwischen allen Arten gibt es Übergänge. Die Farbe des Granuloms 
ist ein Rot von wechselnder Intensität: blaßrosa bis hoch- und dunkelrot. Ich 
glaube, diesen nicht einheitlichen Farbenton mit dem jeweiligen Gefäßreichtum 
erklären zu können. |Die Oberfläche ist das eine Mal, besonders bei kleineren 
Tumoren, glatt, das andere Mal wieder höckerig, oft oberflächlich ulceriert 
und mit eiterigem Sekret belegt. Die Ulceration entsteht dadurch, daß das 
Granulom die Hautoberfläche mehr oder weniger überragt und so ständigen 
mechanischen Insulten ausgesetzt ist. Eine Sekundärinfektion, die mit Leichtigkeit 
erfolgt, besorgt dann die Eiterung. Die Gebilde fühlen sich weich oder prall- 
elastisch an und verblassen nach längerem Fingerdruck, um bei dessen Nachlassen 
wieder ihre ursprüngliche Farbe zu erlangen. 
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Die Geschwülstchen entwickeln sich zumeist Wochen oder Monate nach einer 
unansehnlichen Verletzung an den Fingern, Handrücken, Unterarm oder Gesicht, 
oder an einer anderen beliebigen Stelle, oft können sich aber die Kranken an 
keinerlei vorangegangene Schädigung erinnern. Nach langsamem Wachstum er- 
reichen die Tumoren ihre endgültige Größe. 

Histologisch erweist sich das Granuloma pediculatum als aus Haargefäßen 
und Granulationszellen bestehend. Das Lumen der Gefäße ist verschieden; es 
gibt ganz feine, dünne Capillaren und solche, die stark erweitert sind. Manchmal 
sehen wir an den Gefäßen Binnenentzündungen, die mit Endothelproliferation 
einhergehen. Die Capillaren verlaufen fächerförmig, und zwischen ihnen erscheint 
die Masse der Fibroblasten und mannigfachen Rundzellen. Ist die Oberfläche 
ulceriert, so befindet sich unmittelbar unter ihr eine Zone, in der Eiterzellen, zu- 
meist in Herden, massenhaft vorkommen. 

Nun kehren wir zu der Frage zurück, weshalb das Granulom in einem Falle 
rosa, im anderen wieder hoch- oder dunkelrot gefärbt erscheint. Erstens wird 
der Farbenton sicherlich vom durchschnittlichen Durchmesser bzw. vom Blut- 
reichtum der Capillaren bedingt, zweitens aber von der Zahl der Gefäße. Wir 
wissen, daß sich die meisten Capillaren in jungen Granulationen vorfinden, und 
je älter die Veränderung, desto ärmer ist sie an Gefäßen und Rundzellen zu- 
gunsten des fibrösen Gewebes. Allmählich verwandelt sich das früher zellreiche 
Granulom in ein zell- und gefäßarmes, mehr oder weniger derbes Narbengewebe. 
In dem Sinne wären also die jungen Gebilde zumeist hochrot, die älteren blasser 
rosa gefärbt. Ich bin auch der Meinung, daß auf diesem Wege ein gewisser Teil 
der sog. Fibromata pendula zustande kommt. 

Das meist erörterte Problem des Krankheitsbildes ist seine Ätiologie, über 
die, wie schon oben erwähnt, die verschiedensten Meinungen geäußert wurden. 
Ein großer Teil der Autoren glaubt den spezifischen Erreger im Staphylokokkus 
gefunden zu haben. Zu dieser Partei sind die Amerikaner (Pusey, Sutton, Wescott) 
zu zählen, ihnen schließen sich von den Europäern an Durante, Kuijjer, Chiarugi, 
Ferrarini, Coppelli, Rabello und Anzilotti. Letzterer Autor stellte in 7 Fällen 
auch Inokulationsversuche an, die aber sämtlich ohne Erfolg blieben. Fall:enstein 
fand in einem Falle grampositive Kokkenhaufen. Die Bakterienbefunde können 
aber selbst nach einigen der erwähnten Autoren nicht immer als beweisend ver- 
wertet werden, besonders, wenn eine Ulceration vorliegt und wenn die Erreger 
hauptsächlich in den oberen Schichten liegen. Einmal konnte Alerander Coli- 
bacillen nachweisen, welchen Befund er aber selbst nur als eine Ausnahme gelten 
läßt. Simonelli und Romano halten die Krankheit für nicht parasitär, ebenso 
Pieri. Verdelet untersuchte 6 Fälle, derselbe mit Marc Rivière einen weiteren 
Fall, ohne einen Erreger nachweisen zu können. Schürmeyer erblickt in der Ver- 
änderung ein Angiom, also eine echte Geschwulst und schlägt den Namen ‚Angioma 
polyposum proliferans‘‘ vor. Heuck und Falkenstein äußern sich in dem Sinne, 
daß es zwischen letztgenannter Form und Granulom Übergänge gebe und zwischen 
beiden nur graduelle Unterschiede vorhanden seien. Zuletzt sei noch der Voll- 
ständigkeit halber der Standpunkt von Magelhaes erwähnt, der auf Grund zweier 
histologischer Untersuchungen der Erkrankung einen embryonalen Ursprung zu- 
spricht und sie als eine Art Naevus betrachtet. 


Zuerst soll nun die Rolle der in Betracht kommenden Mikroorganis- 
men kurz besprochen werden. Es ist nicht zu bezweifeln, daß der 
Staphylokokkus oft ein Granulom wird verursachen können, das eine 
gestielte Form annimmt ; auch der Bacillus coli (Alexander), der Strahlen- 
pilz (Balog) usw. wird einmal als Erreger fungieren. Aber wohlver- 
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standen, die Erreger verursachen nur die Granulation selbst, die Ent- 
wicklung zur Pilzform hängt von gänzlich anderen Umständen ab. 
Wie ich schon in einer früheren Arbeit (Frankfurt. Zeitschr. f. Pathol.) 
darzulegen versuchte, ist das Granuloma pediculatum nicht ätiologisch, 
sondern nur anatomisch und pathogenetisch als eine Einheit zu be- 
trachten. Heute bin ich in der Lage, diese meine, vielen vielleicht als 
gewagt erscheinende Erklärung experimentell beweisen zu können. 

Nicht nur dem Granuloma pediculatum ist die Pilzform eigen; es 
sind zahlreiche Fälle von gestielten, pilzähnlichen Carcinomen, Fibromen, 
Naevi usw. bekannt, denen wegen ihrer besonderen Erscheinungsform 
wohl niemand eine besondere Stellung einräumen wird. In diesen Fällen 
wird die Unterscheidung vom Granuloma pediculatum ein leichtes sein. 
Differentialdiagnostische Schwierigkeiten entstehen aber, wenn die Ge- 
schwulst von roter Farbe und weicherer Konsistenz ist, oft kann eine 
sichere Diagnose nur auf Grund der histologischen Untersuchung ge- 
stellt werden. 

Als Beispiel sollen 2 Fälle unserer Klinik dienen. Das eine Mal entwickelte 
sich am Unterschenkel eines älteren Mannes ein gut nußgroßer, roter Tumor mit 
eingeschnürtem Hals. Diagnose: Granuloma pediculatum. Im histologischen Bilde 
erweist sich die Geschwulst als ein Basaliom mit äußerst reichem Gefäßnetz, das 
beinahe bis zur Oberfläche reichte. Im 2. Falle, den ich mit Duzär beschrieb, 
wurde in der Schamritze eines 12 Monate alten weiblichen Säuglings ein hasel- 
nußgroßes, für das Granuloma pedic. charakteristisches Gebilde beobachtet. 
Unter dem Mikroskop entpuppte sich die Neubildung zu unserer Überraschung 
als ein äußerst bösartiges Adenocarcinom. 

Wir sehen also, daß unter demselben klinischen Bilde die ver- 
schiedensten Veränderungen vorkommen können. Ich glaube auch, 
daß es sich in den Fällen von Falkenstein, Heuck, Konjetzny, Schür- 
meyer und Simonelli um echte Angiome handelte, die zufälligerweise 
Pilzform annahmen und deren histologisches Bild von den Autoren 
richtig erkannt, aber fälschlich als für das Granuloma pediculatum 
charakteristisch gehalten wurde. 

Nachdem die Pilzform nicht nur dem Granuloma pediculatum, 
sondern einer jeden Neubildung zuteil werden kann, scheint es, daß 
immer dieselbe Wirkungskraft einsetzt. Tatsächlich fand ich, daß zur 
Ausbildung des Granuloma pediculatum und in weiterem Sinne für 
das Zustandekommen aller gestielten Neubildungen der Haut und der 
Schleimhäute zwei Faktoren nötig sind: ein Reiz, parasitärer, chemi- 
scher oder physikalischer Natur, der das Wachstum in Gang setzt, und 
besondere Lage- und Druckverhältnisse, die die Ausbildung zur Pilz- 
form bedingen. 

In einer früheren Arbeit beschrieb ich schon die Entwicklung zur 
gestielten Neubildung folgendermaßen: In einer höheren Schicht der 
Lederhaut beginnt eine umschriebene Gewebsproliferation. Bekanntlich 
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besitzt jede wachsende Neubildung die Tendenz, sich nach allen Rich- 
tungen gleichmäßig zu vergrößern; diesen Vorgang, der auf der Druck- 
vermehrung im Innern der Neubildung beruht, können wir uns am besten 
durch einen Gummiball vergegenwärtigen, der in eine starre Kugelschale 
gefaßt ist; die Kugelschale ist an einer Seite mit einer Öffnung versehen. 
Wenn nun der Gummiball aufgeblasen wird, so stülpt sich die Gummi- 
wand durch die Öffnung und bläht sich außerhalb der Schale auf. 
Ähnliche, wenn auch nicht so übertriebene Verhältnisse obwalten in 
den oberflächlichen Lagen der Lederhaut; hier ist der Druck seitens des 
den Tumor umgebenden Gewebes nicht von allen Richtungen gleich- 
mäßig, sondern von oben her weit geringer als von unten und den 
seitlichen Partien. Das wird ohne weiteres verständlich, wenn man 
bedenkt, daß unten und seitlich ein derbes und dichtes Geflecht 
kollagener Fasern dem Vordringen des Tumors widersteht, während 
die Decke nur von einer dünnen Schicht Bindegewebe und dem Epithel 
gebildet wird. Es ist nur zu natürlich, daß sich das Wachstum auf diesen 
Punkt geringsten Widerstandes richtet. Das geringe Hindernis wird 
bald überwunden, und das neugebildete Gewebe strebt nun frei 
empor, die dünne, aus Papillarkörper und Epithel bestehende Decke 
vor sich wölbend. Hat nun das Gebilde die Hautoberfläche über- 
schritten, so kann die oben beschriebene Wachstumstendenz nach allen 
Richtungen in ihre Rechte treten: es entsteht über dem Hals ein über- 
hängender, pilzhutähnlicher Kopf. 

Wenn sich obige Annahme auf irgendeine Art beweisen läßt, so hat 
das Granuloma pediculatum das Anrecht verloren, als eine Krankheit 
einheitlicher Ätiologie angesehen zu werden; es ist nur morphologisch 
eine Einheit, denn 1. der jeweils nachgewiesene Erreger (nicht einmal 
in allen Fällen vorhanden) verursacht nur das Zustandekommen einer 
Granulation, nicht aber das der Pilzform. Die Rolle des Erregers kann 
auch ein chemischer oder physikalischer Reiz spielen. 2. Die tatsächliche 
Ursache der Pilzform ist nicht für das Granuloma pediculatum spezifisch, 
vielmehr entstehen auf dem gleichen Wege alle gestielten Tumoren. 

Der Wert einer Theorie wird immer durch die Resultate der darauf 
bezogenen Versuche bestimmt. Es wurden, wie schon oben erwähnt, 
von Anzilotti Versuche gemacht mit in 7 Fällen von G. p. gezüchteten 
Staphylokokken solche zu erzeugen; er konnte überhaupt keinen 
Erfolg verzeichnen. Anzilotti war der einzige, der annahm, daß außer 
dem vermeintlichen Erreger noch irgendein anderes Agens zum Ent- 
stehen des Granuloma pediculatum nötig sei, hat aber letzteres fälschlich 
in kleinen Fremdkörperchen erblicken wollen, die öfters in den Granu- 
lomata vorkommen sollen, besonders in solchen, die nach Verletzungen 
entstehen. Eine außerordentliche Schwierigkeit bei der experimentellen 
Erzeugung des Granuloma pedieulatum entsteht auch dadurch, daß 
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wir nicht in der Lage sind, die Virulenz des Staphylokokkus, der zu- 
meist als Erreger verdächtigt wird, in der Weise zu beeinflussen, daß 
das Mikrob anstatt einer akuten Eiterung eine chronische Granulation 
hervorruft. Wissen wir doch, daß die vegetierenden Pyodermien im 
Verhältnis zu den akuten Eiterungen ziemlich selten beobachtet werden. 

Einesteils wegen dieses Hindernisses, andernteils, um das Einwirken 
eines lebenden Agens zu vermeiden — ich nehme ja an, daß die Ursache 
nicht spezifisch sei —, bediente ich mich einer einfachen und sicheren 
Methode, bei der Bakterien sicherlich keine Rolle spielen. Zur Her- 
stellung der Granulation wurde eine normale Eigenschaft des tierischen 
Organismus zu Hilfe genommen: das Vermögen, eine Wunde durch 
Bildung von Granulationsgewebe zu heilen. Noch immer blieb aber 
ein schwer zu bewältigendes Hindernis übrig; sobald nämlich die auf 
dem Boden der von uns erzeugten Wunde entstandene Granulation 
die Hautoberfläche erreichte, begann auch schon die Überhäutung, der 
auf keine Weise Einhalt getan werden konnte. Durch geeignete Maß- 
nahmen konnte aber diese letzte Schwierigkeit auch beseitigt werden, 
und heute bin ich in der Lage, die Richtigkeit meiner Annahme durch 
mehrere experimentell erzeugte Granulomata pediculata zu beweisen. 
Die Versuche wurden an Kaninchen angestellt und fielen in allen Fällen 
positiv aus. 

Das ziemlich einfache Verfahren gestaltet sich folgendermaßen: Die Rücken- 
haut eines Kaninchens wird in einem ziemlich großen Umkreise rasiert, gereinigt 
und mit Jodtinktur bepinselt. Am besten wählt man den Interscapularraum als 
Operationsfeld, da hier der später anzulegende Kreuzverband zum Schützen der 
Wunde zwischen den Vorderläufen am leichtesten zu fixieren ist. Sowohl die 
Operation als auch die nachfolgende, 8—14 Tage währende Behandlung mub 
auf sterilem Wege erfolgen und der Verband luftdicht schließen, damit eine 
Sekundärinfektion verhütet wird. Wir benötigen zur Operation eine sterile 
Coopersche Schere, eine Hakenpinzette, Nadelhalter und 6—8 Nähte. Außerdem 
kochen wir uns noch einen Gummiring aus, der auf einfachste Art herzustellen 
ist: von einem Gummischlauch, der einen Durchmesser von 1 cm besitzt, wird 
ein 3—4 mm langes Stück abgetrennt; seine Wand soll nicht zu dick sein, sonst 
ist das Anbringen der Nähte zu schwer. 

Nun fängt der eigentliche Versuch an. Ein kreisrundes Stück Haut von 
l cm Durchmesser wird nach vorangegangener Novocainanästhesie mit der Cooper- 
schen Schere bis zum Unterhautgewebe entfernt; wenn man die Haut mit der 
Pinzette hochhebt, so kann die Abtragung mit einem Scherenschnitt geschehen. 
Jetzt ist eine Höhle entstanden, in die der Gummiring gerade hereinpaßt. Er 
wird in die Wunde eingesetzt und durch die nötige Anzahl (sechs und mehr) 
Nähte gut befestigt. Auf diese Weise kommt der obere Rand des Ringes in das 
Niveau der Hautoberfläche zu liegen. Die Operationshöhle wird mit Gaze tam- 
poniert, die mit einer !/,proz. Höllensteinlösung getränkt ist. Die Höllenstein- 
lösung verhütet das Auftreten einer Sekundärinfektion und wirkt fördernd auf 
die Granulationsbildung. Nachher beschmiert man die Umgebung mit einer 
indifferenten Salbe (Zinksalbe, Lassarsche Paste) und bedeckt die ganze Fläche 
mit einem Stück sterilen Billroth- Batist, welcher die Wunde luftdieht verschließt: 
durch die Salbe wird übrigens auch die umgebende Haut vor der Höllensteinlösung 
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geschützt. Ein zwischen den Vorderläufen durchzogener, gut befestigter Kreuz- 
verband verhütet dann jede äußere Einwirkung. 

In der folgenden Zeit wird der Verband täglich gewechselt, wenn möglich, 
sogar zweimal am Tage, um die verbrauchte Höllensteinlösung zu ersetzen. Sollte 
die Granulationsbildung nach 4—5 Tagen noch zu träge vor sich gehen, so kann 
für 2—3 Tage eine feuchte Kammer mit gutem Erfolge aufgesetzt werden (Bier, 
Lang, Schäber). Unter derselben beginnt dann sicher die Granulation, nur muß 
die Wunde nach besagter Zeit unbedingt kontrolliert werden, sonst können wir 
den zur Excision vorteilhaftesten Moment leicht versäumen. Die seitlichen Teile 
des Wundbodens, die unter dem Ringe liegen, fangen nämlich — wenn auch 
später als die Mitte und nur nach Überstehen einer oberflächlichen Drucknekrose 
— zu wuchern an, erreichen nach einiger Zeit das Niveau des zentralen Granu- 
loms, schieben den Gummiring vor sich, welcher als Fremdkörper ausgestoßen 
wird, und indem gleich darauf von der Seite her die Epithelisierung beginnt, 
erfolgt die Heilung mit einer flachen Narbe. 


2—3 Tage lang sind in der Operationswunde keine Veränderungen 
zu bemerken, aber in der nächsten Zeit entsteht am Boden als Ausdruck 
der beginnenden Granulation eine feine Körnelung, die sich allmählich 
weiter entwickelt, zu einem höckerigen Granulom wird, und in die 
Höhe wächst. In ungefähr 2 Wochen ist dann das Granuloma pedicula- 
tum voll ausgebildet, indem sich die anfangs steilen Ränder der Neu- 
bildung rund herum vorstülpen. Am Ende dieser Zeitspanne beginnen 
auch die seitlichen Teile des Wundbodens, die bisher unter dem Drucke 
des Gummiringes eine oberflächliche Nekrose erlitten haben, zu granu- 
lieren und schieben den Ring in die Höhe. Die unmittelbare Nachbar- 
schaft der Wunde ist mäßig infiltriert und sezerniert in den Spalt 
zwischen dem Gummiring und sich selbst einen weißlichen, dickflüssigen 
Eiter, der keinerlei Mikroorganismen enthält, also nur Folge der mecha- 
nischen Irritation ist und nicht von einer Sekundärinfektion abzuleiten 
ist. Um überzeugende Präparate zu erhalten, müssen die Geschwülstchen 
also noch excidiert werden, bevor die seitlichen Partien durch ihr Wachs- 
tum das Bild verwischen. 


Mit der beschriebenen Methode konnte in mehreren Fällen eine 
dem Granuloma pediculatum in allem gleichende Veränderung ge- 
schaffen werden. Jedesmal war die Pilzform der Neubildung mehr oder 
minder ausgeprägt, der Stiel wenigstens um etwas dünner als der Kopf. 
Natürlich blieben die Gebilde, was die Größenverhältnisse anbelangt, 
in ziemlich bescheidenen Maßen; das ist ja auch leicht verständlich, 
wenn man bedenkt, daß ein größeres Granulom zu seiner Entwicklung 
längere Zeit benötigt als ein weniger großes. Die seitliche Granulation 
hat aber immer nur dieselbe Arbeit zu leisten, bis sie die Hautoberfläche 
erreicht, und so durfte eine gewisse Grenze (1 cm Ringdurchmesser) nicht 
überschritten werden, sonst resultierte die schon erwähnte flache Narbe. 

Das klinische Bild des künstlich erzeugten Granuloma pediculatum 
ist ziemlich einheitlich und besitzt folgende Eigenschaften: Die Ge- 
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schwulst ist etwa erbsengroß, von schmutzigroter oder dunkelroter 
Farbe und besteht aus zwei Teilen, dem Schaft und dem denselben be- 
deckenden Schirm. Der Schirm ist glatt oder höckerig, die Konsistenz 
der Neubildung weich; oft ist an der Oberfläche eine graue nekrotische 
Gewebsschicht zu bemerken, die durch nicht immer zu verhütende Ein- 
trocknung entsteht. Nachdem die Überhäutung willkürlich verhindert 


wurde, entbehrt das Gebilde eines Epithelüberzugs. 


Der durch die Längsachse geführte Schnitt (s. Abb. 1) läßt an den 


histologischen Präparaten erkennen, daß das Gebilde aus mesodermalem 
Gewebe besteht. Von der Basis streben durch den Hals zahlreiche junge, 





Abb. 1. Längsschnitt eines experimentell erzeugten 
Granuloma pediculatum beim Kaninchen (siehe Text). 


gerade und geschlängelte Capillaren in den Schirm, wo sie sich fächer- 
förmig verteilen; ihr Durchmesser ist verschieden, einmal spaltartig 
eng, das andere Mal stark erweitert. Zwischen den Gefäßen, die ge- 
wissermaßen als ein Gerüst dienen, breitet sich das Grundgewebe der 
Geschwulst aus. Dieses Zwischengewebe ist ein junges, lockeres Granu- 
lationsgewebe, in dem zahlreiche Fibroblasten, aber nur ziemlich spär- 
liche und feine kollagene Fasern zu beobachten sind; elastische Fasern 
sind überhaupt nicht vorhanden, da ja die Granulation zur Bildung 
derselben zu frisch ist. Die beweglichen Bindegewebszellen sind ver- 
treten durch Lymphocyten und polymorphkernige Leukocyten in großer 
Zahl; im Granulationsgewebe zerstreut liegen viele sog. pseudoeosinophile 
Zellen, die ein oder zwei runde Kerne und einen leuchtend rot tingierten 
Protoplasmaleib besitzen, ohne Granula zu enthalten. Diese pseudo- 
eosinophilen Zellen sind übrigens eine Spezialität, die dem Kaninchen 
eigen ist. 
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In einem Granuloma pediculatum konnte an mehreren oberfläch- 
lichen Stellen eine besondere Zellart beobachtet werden: das sind große, 
runde oder polygonale Zellen, ungefähr von den Dimensionen der Talg- 
zellen, denen sie oft täuschend ähneln. Das Protoplasma ist hell ge- 
färbt und zeigt Wabenstruktur, der Kern groß, rund, bläschenförmig 
und chromatinarm, besitzt ein Kernkörperchen und liegt exzentrisch. 
Die Zellen sind teilweise einzeln im Gewebe verstreut, zum Teil bilden 
sie größere Gruppen, in denen die einzelnen Elemente oft ohne jede 
Zwischensubstanz aneinandergereiht erscheinen. In dieser Anordnung 
sind die Zellverbände Talgdrüsen äußerst gleich. Besagte Zellen sind 
als Pseudoxanthomzellen allgemein bekannt. 

In demselben Präparat wurde noch eine interessante Erscheinung 
festgestellt. Unter dem Winkel, der vom Hals des Granuloms mit dem 
Wundboden beschrieben wird, ist, wahrscheinlich infolge des Druckes, 
ein Irritationstuberkel entstanden. Der Tuberkel wird, wie alle Tu- 
berkel, von Epitheloiden- und Riesenzellen aufgebaut, die keine be- 
sondere Anordnung innerhalb des Herdes aufweisen. Nun ist in der 
Umgebung des Tuberkels eine mikroskopische Blutung aufgetreten, 
von der im histologischen Präparat nur mehr Spuren in Form von 
Blutpigment nachweisbar waren. Dieses Pigment war den Riesen- 
und Epitheloidzellen einverleibt, so daß sie mit dunkelbraunen 
bis gelben Granula vollgepfropft erschienen. Daß Fremdkörperriesen- 
zellen kleinste Partikelchen zu phagocytieren vermögen, ist bekannt, 
daß aber Epitheloidzellen dieselbe Eigenschaft besitzen, ist, glaube ich, 
keine alltägliche Erscheinung. 


Aus Obigem ist ersichtlich, daß es gelingt, eine Veränderung 
künstlich zu erzeugen, die dem Granuloma pediculatum in allem 
gleicht, die also als ein experimentelles Granuloma pediculatum 
aufzufassen ist. Durch die sterile Ausführung der Versuche ist 
das Mitwirken von Mikroorganismen ausgeschlossen und somit der 
Beweis erbracht, daß keines derselben für die Erkrankung spezifisch 
sein kann. Durch die prompten Erfolge meiner Versuche glaube ich 
auch als bewiesen betrachten zu können, daß sich das gestielte Granulom 
aus jedem banalen Granulationsgewebe ausbilden kann, wenn sich die 
Wachstumsverhältnisse günstig gestalten: daß nämlich nach anfäng- 
lichem Höhenwachstum der hinzutretenden Ausdehnung keine Hinder- 
nisse erwachsen. 

Durch die Enderfolge meiner Experimente und die daraus zu zie- 
henden Schlüsse hoffe ich die Frage über Ätiologie und Pathogenese 
des Granuloma pediculatum in befriedigender Weise gelöst zu haben. 


Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Bd. 150. 18 


260 P. Balog: Das experimentelle Granuloma pediculatun:. 


Literatur 
(zum Teil aus Referaten). 


de Aja, Arch. f. Dermatol. u. Syphilis 112, 1033. — Alexander, Arch. f. Der- 
matol. u. Syphilis 115, 169. — Policlinico, sez. chir. 20, H. 6. 1920. — Arndt 
und Hoffmann, Arch. f. Dermatol. u. Syphilis 112, 844. — Balog, Frankfurt. 
Zeitschr. f. Pathol. 30, 395. 1924. — Chiarugi, Ref. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis 
115, 109. — Clark, Arch. f. Dermatol. u. Syphilis 3, 871. — Copelli, Giorn. ital. 
d. mal. e d. pelle 1914, H. 2. — Durante, Arch. per le scienze med. 45, Nr. 3. 1922. 
— Falkenstein, Dermatol. Zeitschr. 37, 299. 1924. — Ferrarini, Klin. Chir. 1913, 
H. 1. — Frieboes, Grundriß der Histopathologie der Hautkrankheiten; bei Vogel 
1921. — Hadda, Berl. klin. Wochenschr. 1912, H. 40. — Hammerschmidt und 
Ludovici, Arch. f. Dermatol. u. Syphilis 130, 246. — Heuck, Dermatol. Zeitschr. 
1912, S. 221, 324, 404. — Hoffmann, E., Verhandl. int. Derm.-Kongreß, Rom, 
1911, S. 1145. — Konjetzny, Münch. med. Wochenschr. 1912, H. 41. — Kusjjer, 
Nederlandsch tijdschr. v. geneesk. 68, 1. Hälfte, Nr. 4. — Laue, Arch. f. Dermatol. 
u. Syphilis 3, 871. — Magelhães, Brazil-med. 2, Nr. 8. 1923. — Markovitz, Arch. 
of dermatol. a. syphilol. 9, Nr. 3. — Michelson, Arch. of dermatol. a. syphilol. 8, 
Nr. 2. — Pais, Rif. med. 40, Nr. 2. — Pieri, Rif. osp. 1912, S. 910. — Pusey, 
Arch. f. Dermatol. u. Syphilis 122, 532. — Rabello, Arch. f. Dermatol. u. Syphilis 
119, 542. — Romano, Zentralbl. f. Dermatol. 3, 294. — Schridde, Dtsch. med. 
Wochenschr. 1912, H. 5. — Schürmeyer, Dtsch. med. Wochenschr. 1922, Nr. 1. — 
Segrè, Tipografia A. Cordani, Milano 1924. — Simonelli, Giorn. ital. d. mal. e 
d. pelle 1913, H. 1. — Sutton, Journ. of the Americ. med. assoc. 1916, S. 1613. — 
Tisserand, Bull. et mém. de la soc. anat. de Paris 94, Nr. 10. — Tobias, Arch. 
of dermatol. a. syphilol. 8, Nr. 5. — Verdelet, Arch. franco-belges de chir. 25, 
Nr. 9. — Verdelet und Marc Rivière, Bull. de la soc. d’obstetr. et de gynécol. de 
Paris 10, Nr. 8. — Weidmann, Arch. of dermatol. a. syphilol. 6, Nr. 2. — Wescott, 
Journ. of the Americ. med. assoc. 1916, S. 2067. — Zeisler, Arch. of dermatol. 
a. syphilol. 7, Nr. 3. — Bier, Berl. klin. Wochenschr. 1917, Nr. 9—10. — Bier, 
Dtsch. med. Wochenschr. 1918, Nr. 41. — Schäber, Dermatol. Wochenschr. 1919. 
Nr.11. — Lang, Dermatol. Wochenschr. 1924, Nr. 44. 


(Aus der Hautklinik der 2. Moskauer Universität — Direktor: Prof. Dr. 4. Jordan — 
und aus dem Sanatorium N 4 in Pjatigorsk. — Konsultant: Prof. Dr. W. Burgsdorf.) 


Tertiäre Haut- resp. Knochenveränderungen bei Syphilis des 
Zentralnervensystems. 


Von 


A. Prokoptschuk, 
Ordinator der Klinik. 


(Eingegangen am 18. Januar 1926.) 


Bereits im Jahre 1864 hat Virchow einen Fall von Tabes dorsalis beschrieben, 
bei dem gleichzeitig tertiäre Erscheinungen auf der Haut vorkamen. Im Jahre 
1882 konstatierte Janorsky in einem Tabesfall Vorhandensein eines Hautgumma, 
und A. Fournier konnte schon über 8 Fälle von Tabes berichten, bei denen sich 
teils syphilitische Tubercula, teils Gummi fanden. Nun folgt eine ganze Reihe 
von Beobachtungen ähnlicher Art. Die einen sahen Tabes in Kombination mit 
tertiär-serpiginösen Hauterscheinungen, wie z. B. in je einem Fall Kalischer und 
Brasch, Nonne, Strümpell, Gaucher, Baboneix und Audry, Beeson, oder in mehreren 
Fällen Meschtscherski, Galezowskti, Parot, Dalous und Buffetti, Nordmann, Simon u. a. 
Tabes dorsalis kombiniert mit Gummabildung führen an: Manté des Penis, Parun- 
gian wie Wile des Hodens, Danlos und Deroy der Nase, ebenso auch Schamberger, 
Jordan des harten Gaumens, Perutz des weichen Gaumens, Nicolas und Moulot 
auf dem Kopf usw. Größere Statistiken bringen folgende Autoren: Dorleans 
über 28 Fälle von gleichzeitigem Vorkommen von tertiären Hautsyphiliden 
und organischen Veränderungen des Zentralnervensystems, Moutot über 55 und 
Du Bois gar über 81 derartige Fälle. Pierre Marie bestimmt das Vorkommen von 
tertiären Syphiliden bei Tabes mit 0,5%. Massardier bemerkt, daß in allen diesen 
Kombinationsfällen die Syphilis nicht erkannt worden war. Nebenbei sei noch 
einiger Tabesfälle mit gleichzeitigem Vorkommen anderer syphilitischer Erschei- 
nungen gedacht, so z. B. beobachtete Baboneir einen Tabetiker mit Periostosis 
tibiae; Memorski demonstrierte in der Moskauer Venerologisch-dermatol. Gesell- 
schaft im Juni 1925 einen Tabetiker mit gleichzeitigem Vorkommen von Syphilis 
der Haut, der Aorta und der Leber; Meschtscherski in derselben Gesellschaft, 
in der Julisitzung 1925, einen Tabetiker mit Spondylitis. Hochinteressant ist 
der Fall von Barthelemy und Bruant, bei dem sich, 10 Jahre nach der luetischen 
Infektion, Atrophie des Opticus, im 12. Jahre Tabes dorsalis, im 18. Jahre Arthro- 
pathie, im 25. Jahre ein Gumma der Haut und im 30. Jahr nach der Infektion 
eine linksseitige Hemiplegie ausbildete. Die Anzahl einzelner Fälle von Tabes 
mit anderen syphilitischen Erscheinungen könnte natürlich noch vermehrt werden, 
jedoch würde das zu weit führen, und wir wenden uns daher größeren Unter- 
suchungsreihen zu. Adrian konstatierte unter 96 Fällen von Neurolues 22 mal 
aktive Syphilis der Haut. Umgekehrt machten es Kyrle und Nordmann, indem 
sie bei Syphilitikern mit tertiären Hauterscheinungen die Spinalflüssigkeit unter- 
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suchten, wobei sie, trotz fehlender klinischer Erscheinungen von Neurolues, 
ersterer in 18 unter 82, letzterer in 12 unter 71 Fällen solche bereits seitens der 
Spinalflüssigkeit nachweisen konnten. Ihrem Beispiele folgten Petrow und Sachar- 
jewskaja, welche bei Erbsyphilitikern mit Haut- und Schleimhautveränderungen 
in 37,5%, und bei solchen mit Knochensyphilis in 15%, pathologische Verände- 
rungen des Liquors konstatierten. Auch W. Feldmann untersuchte 75 Fälle von 
gummöser Syphilis und fand in 22,6%, gleichzeitig Veränderungen von seiten 
des Zentralnervensystems, teils klinischer Natur, teils von seiten des Liquors. 
In der Literatur finden sich ferner auch einige Beobachtungen von Syphilis des 
Zentralnervensystems gleichzeitig mit sekundären Hauterscheinungen. Auf diese 
näher einzugehen, ist hier nicht der Ort. Es seien nur folgende Fälle aus der 
russischen Literatur erwähnt, so z. B. beschrieb Meschtscherski einen Fall von 
progressiver Paralyse bei gleichzeitig vorhandenen Afterpapeln, 4 Jahre nach 
der Infektion; ferner demonstrierte A. Feldmann in der Odessaer Dermatologischen 
Gesellschaft einen Mann mit Syphilis des Zentralnervensystems und maculo- 
papulösem Ausschlag. Endlich lag unlängst in unserer Klinik eine 38jährige Frau 
mit Neurolues und Syphilis corymbiformis, 


Das hohe Interesse, welches alle derartigen Fälle für die wichtige 
und doch noch nicht definitiv entschiedene Frage enthalten, ob wir es 
bei dem syphilitischen Virus mit einem einheitlichen oder mit einem 
dermotropen und neurotropen zu tun haben, veranlaßte meinen Chef, 
Prof. Jordan, mich aufzufordern, ein größeres Krankenmaterial von 
Syphilis des Zentralnervensystems in dieser Hinsicht zu prüfen. 


Dazu bot sich mir die Gelegenheit während der Sommer 1924 und 1925, zur 
Zeit einer Interimsstellung an dem Sanatorium N 4 in Pjatigorsk. Außerdem unter- 
suchte ich mit gütiger Erlaubnis des älteren Arztes Dr. S. Rodionow die Fälle von 
progressiver Paralyse in dem I. Moskauer Psychiatrischen Stadtkrankenhaus. Im 
ganzen sind von mir untersucht worden 92 Fälle von gummöser und 620 Fälle 
von Neurolues, wobei mir in liebenswürdiger Weise die Herren Proff. W. Burge- 
dorf, N. Ossokin und die DDr. Suchowa, Serman, Manewitsch, Sedow und 
Gontscharow behilflich waren, denen ich auch an dieser Stelle meinen verbind- 
lichsten Dank ausspreche. 


Es handelte sich um: 


l. Fälle von Lues gummosa . . 2.2... . . . bei 92 Kranken 
2. Fälle von progressiver Paralyse . . ..... „76 35 
3. Fälle von Tabes dorsalis . . . 2.22 22.0. „ 276 ” 
4. Fälle von Lues cerebrospinalis . . . 2.2... „ 183 7 
5. Fälle von Meningomyelitis łuetica . .. .. 5.8 „ 


insgesam t 712 Kranken 
Die Hauptmasse der Kranken stand im Alter von 30—40 Jahren, 
wobei 11,6% derselben von ihrer Syphilis nichts geahnt hatten. Das 
entspricht fast genau der von J. Kowalski für die Fälle von Syphilis 
ignorata an unserer Klinik gefundenen Ziffer, nämlich 10%. 
Was nun die Zeit des Auftretens der organischen Veränderungen des 
Zentralnervensystems anbetrifft, so stellten sich solche ein: 


im 1. Jahre nach der Infektion mit Lues in . . . . 6,9%; 
im 2. Jahre nach der Infektion mit Lues in. . .. 5795 
im 3. Jahre nach der Infektion mit Lues in. . . . 3.20, 
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Im Laufe der ersten 3 Jahre nach der Infektion erkrankten somit 
15% an verschiedenen Affektionen des Zentralnervensystems, und zwar 
am häufigsten an akuter Meningitis, dann an frühzeitiger Parese der 
Hirnschädelnerven, ferner an frühzeitigen Hemiparesen und Hemi- 
plegien, endlich in vereinzelten Fällen an frühzeitiger Tabes dorsalis. 
Die Abnahme der Prozentzahl im 3. Jahre um die Hälfte gegenüber dem 
l. Jahr spricht wahrscheinlich für Ausbildung einer Immunität gegen- 
über der Neigung zur Ausbreitung der Spir. pall. im 1. Jahr. Weiter 
beobachtet man wiederum eine Steigerung der Erkrankungzziffer an 
Neurolues im 5. Jahr, nämlich auf 9%, im 10. Jahr auf 27,8%, und im 
20. Jahr auf 30,1%. Von nun an sinkt die Ziffer bis auf 3,4%, im 
30. Jahr nach der Infektion. Am häufigsten kommen somit die Erkran- 
kungen des Zentralnervensystems bei Syphilis zwischen 10 und 20 Jahren 
nach der Infektion vor. 

Unter den 92 Fällen von Syphilis tertiaria der Haut fanden sich 
bei 9, d. h. in 9,7%, ausgesprochene klinische Zeichen von Tabes dorsalis 
(3 mal), Lues cerebrospinalis (5 mal) und Meningomyelitis (1 mal). In 
einer weiteren Reihe von Fällen konnte zwar eine derartige Diagnose 
noch nicht gestellt werden, aber es bestanden bereits einzelne Störungen 
des Nervensystems, welche für den Ausbruch von Tabes usw. in der 
Zukunft verdächtig waren. So z. B. wurde Anisikorie in 39,7%, Fehlen 
oder Verminderung der Reaktion auf Licht und auf Konvergenz in 
37,4%, Veränderungen des Achillessehnenreflexes (Fehlen beider oder 
eines derselben oder deutliche Herabsetzung) in 28,9%, Sensibilitäts- 
störungen in Gestalt von anästhetischen oder hyperästhetischen Be- 
zirken in 19%, Störungen von seiten der Hirnnerven (Nystagmus, 
Parese des N. facialis) in 21,4%, endlich das Rombergsche Phänomen 
in 16,5%, beobachtet. Da einzelne dieser Symptome auch bei nicht- 
syphilitischen Personen vorkommen können, die Anisikorie sogar bei 
Gesunden und die Lumbalpunktion nicht immer ausgeführt werden 
konnte, ließen sich derartige Fälle nur als sozusagen zweifelhafte an- 
sehen. Von noch größerer Bedeutung war die Frage, wie oft unter den 
Fällen mit unzweifelhaften syphilitischen Affektionen des Zentralnerven- 
systems gleichzeitig solche mit typischen syphilitischen Haut- und 
Knochenerscheinungen vorkommen. In 64 Fällen. Eine stattliche An- 
zahl. Im speziellen entfielen: 

l. auf die Gruppe der 76 Fälle von progressiver Paralyse 10 oder 13,6% 


2. auf die Gruppe der 276 Fälle von Tabes dorsalis 23 4.88% 
3. auf die Gruppe der 183 Fälle von Lues cerebrospinalis 21 , 11,40% 
4. auf die Gruppe der 85 Fälle von Meningomyelitis 10 ,„ 11,7% 


insgesamt: 620 Fälle, darunter gleichzeitig mit tertiären Haut- und Knochen- 
affektionen: 64. 


Und zwar handelte es sich in den 10 Fällen unter den 76 Paralytikern: 
l mal um ein typisches, serpiginöses Syphilid, 4mal um eine Perforation 
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des Septum narium nebst Deformation des Nasenrückens und 5 mal um 
verheilende oder schon verheilte, tertiärsyphilitische Geschwüre oder 
unzweifelhafte syphilitische Narben auf dem Kopf oder den Extremi- 
täten. In den 23 Fällen unter den 276 Tabetikern gab es 1 mal typische 
Narben nach gummösen Prozessen auf der Haut des Gesäßes, 2 mal 
gummöse Geschwüre, 3mal eingefallene Nasen infolge Perforation der 
Nasenscheidewand, 11 mal Osteoperiostosen und narbige Veränderungen 
auf der Haut, 6mal charakteristische syphilitische Narben nach gum- 
mösen Hautgeschwüren. In den 21 Fällen von den 183 mit Lues cerebro- 
spinalis fanden sich: 2mal Perforation der Nasenscheidewand nebst 
Deformation der äußeren Nase, kombiniert bei dem einen Kranken mit 
Hodengumma, bei dem anderen mit ausgedehnten Synechien des 
Rachens und Arthritis, 4mal typische gummöse Geschwüre der Haut, 
darunter bei zweien kombiniert mit Periostosis, 7 mal syphilitische 
Östeoperiostosen nebst Narben nach bestandenen gummiösen Geschwü- 
ren, darunter l mal in Kombination mit Aortitis, 1 mal mit Hepatitis 
und lmal mit narbigen Veränderungen des Rachens, endlich 8mal 
Narben nach syphilitischen Geschwüren, dabei in je einem Falle in 
Kombination mit Aortitis bzw. mit Hepatitis. Schließlich in den 
10 Fällen von den 85 mit Meningomyelitis luetica wurde konstatiert: 
l mal Perforation des harten Gaumens nebst narbigen Veränderungen 
des Rachens und Nasendeformation, 3mal typische gummöse Unter- 
schenkelgeschwüre, darunter 1 mal nebst Periostosis und 6 mal charakte- 
ristische Narben nach tertiären Syphiliden nebst Periostosis der Tibia. 
Die genauen Krankengeschichten dieser Fälle zu bringen, halte ich für 
überflüssig. Es erwies sich aber weiter, daß außer den 64 Fällen oder 
10,32°,, der Kranken mit unzweifelhafter Kombination von Syphilis 
des Zentralnervensystems mit tertiären Haut- resp. Knochenverände- 
rungen noch 57,4°,, der Kranken, ihren eigenen Angaben nach, irgend- 
wann sekundäre Haut- oder Schleimhauterkrankungen gehabt hatten. 
Wenn man sich aber diesen Angaben der Kranken über das Vorkommen 
von sekundären Erscheinungen skeptisch gegenüber verhalten will, 
bleibt doch immerhin die Tatsache bestehen, daß 10,32°,, aller Kranken 
mit Neurolues gleichzeitig manifeste oder latente Erscheinungen tertiärer 
Haut- resp. Knochensyphilis aufwiesen, was der Annahme eines spe- 
ziellen neurotropen Virus widerspricht, wo doch alle diese Erscheinungen 
histologisch ein und dasselbe Bild der tertiären Syphilis aufweisen. Zur 
weiteren Klärung dieser bedeutungsvollen Frage wurden 16 Tabesfälle 
ausgesucht, wo sich nicht die geringsten klinischen Anzeichen von 
Haut- resp. Knochenveränderungen fanden und wo die Kranken jegliche 
Haut- oder andere Veränderungen in der Vergangenheit verneinten, 
und hei diesen die Knochen der Unterschenkel röntgenologisch unter- 
sin" "ie grob war die Überraschung, als der Röntgenolog, als Un- 
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parteiischer, in 5 dieser Fälle röntgenologisch syphilitische Ostitis 
diagnostizierte. Die Knochenveränderungen bestanden in einem dif- 
fusen gummösen Infiltrat, welches vom Periost ausging und weiter 
übergriff auf die Knochenmarkhöhle. In !/, der Fälle von scheinbar 
reiner Tabes dorsalis wurden somit röntgenologisch syphilitische Ver- 
änderungen des Knochensystems nachgewiesen. In den übrigen ?/, der 
Fälle wurden röntgenologisch nur trophische Störungen, wie sie der 
Tabes dorsalis zukommen, gefunden. 

Diese Knochenveränderungen bei Tabes beweisen, daß selbst in 
solchen Fällen von Tabes, welche scheinbar rein neurotropen Ursprungs 
sind, nicht von absoluter Neurotropie gesprochen werden kann. Was 
sind denn aber die Ursachen für Neurolues, wenn man die Annahme 
eines speziellen neurotropen Virus bei der Syphilis verneinen will? 
Zunächst muß wohl auf die ungenügende Behandlung als eine der 
möglichen Ursachen hingewiesen werden. Von allen unseren Kranken 
mit Neurolues hatten sich nur 8,76%, regelmäßig behandeln lassen; 
27,57%, waren überhaupt nicht behandelt worden vor Ausbruch der 
Nervenstörungen. Sie wiesen demnach auch fast alle einen stark posi- 
tiven Wassermann auf. 63,67%, waren ganz ungenügend (mit 1—2, 
Maximum mit 3 Kuren) behandelt worden, während die heutige An- 
sicht ist, daß die Syphilis gleich zu Anfang energisch, kombiniert be- 
handelt werden muß. Es betrugen demnach unter unseren Fällen die 
gar nicht und die schlecht behandelten zusammen 91,24%. Das scheint 
im allgemeinen bei uns immer noch der Fall zu sein, da nach der Stati- 
stik von Jordan auch nur 10% der Syphiliskranken seiner Privatpraxis 
sich gut behandeln ließen, 46%, gar nicht, die übrigen mangelhaft. 
Wenn das schon in Moskau, dem Zentrum, geschieht, was ist dann von 
der Provinz zu erwarten? In der Tat spricht Reckzeh von 65—70% 
Syphilitischen, die sich überhaupt nicht behandeln lassen. Hier muß 
noch kurz der NS-Behandlung gedacht werden, welche die meisten 
heute als ein außerordentlich wirksames antisyphilitisches Mittel, 
einige, wie z. B. Strümpell, als eine der Ursachen der Zunahme der 
Nervenlues ansehen. Für unsere Statistik kommt das NS so gut wie 
nicht in Frage, da von unseren Kranken, vor Ausbruch der Störungen 
des Zentralnervensystems, nur 9,8%, mit NS behandelt worden waren, 
während 90,2% nur Hg und KJ erhalten hatten. Unter den mit NS 
behandelten Fällen hatten nur 11 Personen im ganzen je 15—27 NS- 
Injektionen, die übrigen bloß 2—3, selten 5—7 zufällig derartige 
Einspritzungen bekommen, was natürlich gar keine Bedeutung hat. 
Die große Zahl der allein mit Hg und J behandelten Kranken, welche 
Neurolues bekamen, spricht entschieden zugunsten einer kombinierten 
Behandlung nicht nur mit Hg und J, sondern auch mit Bi und NS. 
Wenn man im Salvarsan ein das Nervensystem schädigendes Mittel 
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sehen will, so könnten auch die anderen spezifischen Mittel nicht als 
harmlos für dasselbe angesehen werden, da dieselben, nach den An- 
gaben in der Literatur, für dasselbe auch nicht gleichgültig sind. Die 
Neurorezidive, welche gelegentlich nach NS-Behandlung beobachtet 
werden, kommen nach Meschtscherski viel seltener bei der kombinierten 
als bei der reinen Salvarsanbehandlung vor und finden ihre Erklärung 
in zu kleinen NS-Dosen. Unter allen unseren Neuroluetikern konnten 
wir nur in 0,9% Neurorezidive konstatieren. Lassyer und Wiesel be- 
stimmen den Prozentsatz der Neurolues mit 3—5%, das würde in 
Beziehung zur Gesamtzahl der Syphilitischen die minimale Ziffer von 
0,04%, Neurorezidive ausmachen. Es ist aber noch eine große Frage, 
ob diese Neurorezidive vom NS abhängen oder vielleicht die Folge einer 
angeborenen Schwäche des Nervensystems oder irgendwelcher, der 
Syphilis vorausgegangenen, auf anderen Ursachen beruhenden Stö- 
rungen desselben sind. 

Außer der ungenügenden Behandlung sind ferner als prädisponierende 
Ursachen für die Entstehung der Syphilis des Zentralnervensystens 
anzusehen: eine erbliche, neuropathische Belastung; eine ererbte oder 
erworbene Schwäche des Nervensystems; ein äußerst angespanntes, 
aufreibendes Leben, besonders während des Weltkrieges und der Revo- 
lution, wo die Bevölkerung Hunger, Kälte, Armut, verschiedene epide- 
mische Krankheiten, aber auch eine Reihe von Nervenerschütterungen 
durchmachte, welche natürlich nicht ohne Einfluß für das Nerven- 
system sein konnten. Unseren Daten zufolge entstammten 7,1%, unserer 
Neuroluetiker einer neuropathischen Familie, 8,37%, waren selbst neuro- 
pathisch, da sie psychische Traumen erlitten hatten, welche auf den 
syphilitischen Prozeß von Einfluß sein konnten, und in 8,67%, ging 
der Neurolues ein physisches Trauma voraus. Tumper, Klauder, Harri- 
son, Ciriminna, Viets, Herb u. a. haben gezeigt, daß ein Trauma den 
Eintritt tabetischer Erscheinungen beschleunigt, sowie auch das Auftreten 
nervöser Erscheinungen veranlassen kann, wenn sich die Kranken im 
Zustande latenter Syphilis befinden. Auch Schophorst erwähnt unter 
418 Tabikern in 6,2% das Trauma als auslösendes Moment. Neben dem 
Trauma ist natürlich auch der Alkohol nicht ohne Belang. 14,6% 
unserer Kranken waren Alkoholiker. Auf die große Bedeutung des 
Alkohols für die Entwicklung psychischer Krankheiten unter den 
Syphilitikern weist besonders Kyrbi hin. Weiter sind epidemische Krank- 
heiten für Syphilitiker nicht ohne Bedeutung, weil dieselben bei manchen 
ungünstig auf den Prozeß der Syphilis einwirken können, bei anderen 
freilich auch günstig. Unter den 8 von Meschtscherski beschriebenen 
Fällen von Erkrankung von Syphilitikern an Fleckfieber rief letzteres 
in einem Fall ein Luesrezidiv hervor, bei 3 Kranken im latenten Zu- 
stand = es dagegen die positive Wassermannsche Reaktion in 
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eine negative über, in 4 Fällen blieb es ohne Wirkung. Bogrow sah in 
einem Fall von Fleckfieber bei einem Syphilitischen ein Rezidiv, in einem 
zweiten eine Verstärkung der WaR. auftreten. Jordan beobachtete bei 
3 latenten Syphilitikern, unter dem Einfluß von Fleckfieber, den Über- 
gang einer konstantpositiven WaR. in eine negative, dasselbe sah er 
auch in einem vierten Fall nach Rückfallfieber, aber statt dessen in 
einem fünften Fall nach Fleckfieber das Auftreten eines gummösen 
Geschwürs. Jordan glaubt daher, daß Fleck- und Rückfallfieber in den 
einen Fällen, wenn die Spirochaetae pallidae noch lebensfähig sind, 
dieselben zu neuem Leben anfacht, in den anderen Fällen, wenn sie 
bereits im Absterben begriffen sind, ihnen völlig den Garaus macht. 
Nach unseren Beobachtungen übten die Infektionskrankheiten häufig 
einen ungünstigen Einfluß aus, da nämlich bei 17,5%, unserer Kranken 
dem Ausbruch der Neurolues verschiedene Typhen oder die Spanische 
Krankheit, aber gelegentlich auch Lungenentzündungen und sogar 
Malaria, von der man heute gerade einen günstigen Einfluß auf die 
Lues annimmt, unmittelbar vorausgingen. Einige derartige Fälle seien 
näher skizziert. 


1. Fall. Der Kranke E., 32 j., infizierte sich vor 10 Jahren mit Lues und 
wurde im Laufe der ersten 2 Jahre sehr akkurat behandelt (10 Hg-Kuren und 
2 NS-Injektionen). Vor 2 Jahren erkrankte er an Fleckfieber, worauf sich zuerst 
eine Schwäche der Beine einstellte, die allmählich zu einer Tabes dorsalis führte. 

2. Fall. Der 33jährige Kranke E. akquirierte Lues im Jahre 1908, ließ sich 
nur sehr unakkurat mit Hg behandeln und erkrankte im Jahre 1921 an Fleck- 
fieber. Im Anschluß hieran entwickelte sich Ataxie, Urinträufeln und Stuhl- 
verstopfung. Diagnose: Tabes dorsalis. 

3. Fall. Patient S., 30 j. Vor 3 Jahren Infektion mit Lues. Eine Hg-Kur. 
Zu Ende des 3. Jahres erkrankte er an Rückfallfieber und machte 4 Attacken durch, 
die ihn sehr schwächten, worauf sich schwankender Gang einstellte. Die Unter- 
suchung ergab: Anisokorie, Romberg, Fehlen der Knie- und Achillessehnenreflexe., 

4. Fall. Der 42jährige Kranke B. holte sich mit 18 Jahren Lues, die un- 
akkurat behandelt wurde. Vor 3 Jahren Fleckfieber, worauf sich schwankender 
Gang ausbildete. Die Untersuchung ergab das typische Bild einer Tabes dorsalis. 

ö. Fall. Patient A., 58 j., vor 30 Jahren Ulcus induratum. Behandlung 
schlecht. Vor 4 Jahren Fleckfieber, worauf sich gleichzeitig Tabes dorsalis und 
eine Periostose der linken Tibia entwickelten. 

6. Fall. Patient J., 53j., Luesinfektion mit 20 Jahren. Vor 3 Jahren 
T. exanthematicus, worauf sich ein gummöses Ulcus auf der Haut des einen Unter- 
schenkels ausbildete und gleichzeitig eine beginnende Tabes konstatiert wurde. 


Diese beiden letzten Fälle sind dadurch besonders interessant, daß 


sich tertiäre Erscheinungen der Haut und der Knochen bei Tabes 
dorsalis im Anschluß an Fleckfieber entwickelten. 


7. Fall. Bei dem 23jährigen Kranken B. bildete sich 2 Jahre nach einem 
schlecht behandelten Ule. durum, im Anschluß an Fleckfieber eine typische Me- 
ningomyelitis mit positivem Wassermann der Lumbalflüssigkeit aus. 
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8. Fal. Patient R., 36 j., vor 8 Jahren harter Schanker. Behandlung: 
5 Hg-Kuren und 2 NS-Injektionen. Im Jahre 1924 Rückfallfieber. 6 Wochen 
darauf Schwäche der Beine. Es wurde Tabes dorsalis diagnostiziert. 

9. Fall. Der 27jährige Kranke J. akquirierte Lues im 19. Lebensjahr und 
machte 2 Hg-Spritzkuren und 1 Friktionskur durch. Vor 4 Jahren trat nach 
Fleckfieber Schwäche der Beine auf. Der befragte Nervenarzt konstatierte Tabes 
dorsalis. 

10. Fall. Patient P., 46 j., entstammt einer neuropathisch veranlagten 
Familie. Infektion mit Syphilis vor 15 Jahren, die schlecht behandelt wurde. 
Nach Spanischer Krankheit stellten sich lanzinierende Schmerzen und Ataxie ein. 
Diagnose: Tabes dorsalis. 

11. Fall. Der 53jährige Kranke R., welcher sich im 20. Lebensjahr syphilitisch 
infiziert und darauf akkurat behandelt hatte, erkrankte im Jahre 1921, nach 
schwerer Lungenentzündung, an Hemiparese der rechten Hand und Behinderung 
im Gehen, welche Erscheinungen unter spezifischer Behandlung sich bedeutend 
besserten. Diagnose: Tabes dorsalis und Hemiparesis d. 

12. Fall. Patient J., 44 j.; vor 1l Jahren Ule. durum. Energische Be- 
handlung. 1919 T. exanthematicus, worauf sich Paraplegie und Incontinentia 
urinae einstellten. Diagnose: Meningomyelitis specifica. 

Endlich sei noch 17 Fällen von Neurolues in Kombination mit Malaria ge- 
dacht, wo diese, entgegen den sonstigen günstigen Einwirkungen dieser Krank- 
heit auf Neurolues, ohne derartigen Einfluß blieb. 


In 9 Fällen hatten die Kranken vor Auftreten der syphilitischen 
Erscheinungen des Zentralnervensystems Malaria überstanden, ohne 
daß diese den Ausbruch der Neurolules verhinderte; in 8 Fällen rief 
die Malaria sogar eine Verschlimmerung der Tabes dorsalis hervor. 
Von diesen Fällen seien drei Beispiele angeführt: 

13. Fall. Patient B., 46 j., mit 21 Jahren Ule. indurat. Gute Behandlung. 


Vor 1 Jahre Malaria, welche 3 Monate andauerte, worauf sich Ataxie einstellte. 
Der Neurologe konstatierte Tabes dorsalis. 


14. Fall. Patient A., 57 j., Lues im 28. Lebensjahr, Behandlung unakkurat. 
Im 47. Lebensjahr wurde bei ihm Tabes dorsalis festgestellt. Nach Fleckfieber 
entwickelte sich Ataxie. Ein Jahr darauf erkrankte er an Malaria, worauf sich 
Incontinentia urinae et alvi einstellte. 


15. Fall. Patient B., 39 j., vor 12 Jahren harter Schanker. Der Kranke 
bekam im Laufe der ersten 2 Jahre 3 Hg-Spritzkuren. Vor 2!/, Jahren erkrankte 
er im Süden an schwerer Malaria, welche ihn ein ganzes Jahr quälte. Das Resultat 
war: Ataxie, und der Neurologe diagnostizierte Tabes dorsalis. 

Sind das auch nicht viele Fälle, so ist doch immerhin hervor- 
zuheben, daß die Malaria nicht immer, wie das freilich auch schon von 
anderen erwähnt ist, ich nenne nur Laweran, Schilling, Grant und Alister 
Mac, günstig auf die Neurolucs einwirkt. 

Zusammenfassend sei folgendes gesagt: 

segen die Annahme einer speziellen nenrotropen Form der Spir. 
pall. sprechen: 

1. Die doch nicht so seltenen Fälle von gleichzeitig mit der Neuro- 
luess "enden Erscheinungen von tertiärer Haut- und Knochen- 
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syphilis. Wir beobachteten unter 620 Fällen von Neurolues 64 mit 
gleichzeitigen Erscheinungen von Syphilis der Haut resp. der Knochen, 
das macht 10,32%. 

2. Der nicht so seltene Nachweis von röntgenologisch vorhandenen 
Knochenveränderungen bei Tabes dorsalis in solchen Fällen, die klinisch 
nicht den geringsten Hinweis auf Miterkrankung des Knochensystems 
zeigen. 

3. Als Hauptgrund der syphilitischen Neurolues ist ungenügende 
Behandlung anzusehen, da von derartigen Kranken: 


a) überhaupt nicht behandelt waren . . ... . 27.579% 
b) ungenügend behandelt waren . ....... 63,67%, 
und nur c) gut behandelt waren . -. -... 222200. 8,76%, 
4. Der Ausbruch der Neurolues wurde begünstigt: 
a) durch Alkoholmißbrauch in . . . . 2.2 222.2. 14,6%, 
b) durch neuropathische Veranlagung in... ..... 7,19, 
c) durch ein psychisches Trauma in . .... 2... 8,3% 
d) durch ein physisches Trauma in. ..... ae 3850, 
e) durch akute Infektionskrankheiten in ....... 17,5% 


ö. Das Neosalvarsan kann dagegen nicht als Ursache der Neurolues 
aufgefaßt werden, da von unseren Kranken 91,14%, nur mit Hg und J 
behandelt worden waren. 

6. Wohl aber schufen Welt- und Bürgerkrieg nebst ihren schweren 
Folgen in Gestalt von Hunger, Entbehrungen und Epidemien, durch 
Erschütterung des Nervensystems des Menschen einen günstigen Boden 
für syphilitische Erkrankungen des Zentralnervensystems. 


— 


Literatur. 


Adrian, Zeitschr. f. klin. Med. 55. 1904. — Alister Mac., Presse med. 1924, 

Nr. 6. — Audry, Bull. de la Soc. franç. de Derm. et Syphil. 14, 177. 1903. — 
Beeson, Journ. of the Americ. med. assoc. 78, Nr. 20. 1922. — Barthelemy et Bruant, 
Bull. de la Soc. franç. de Derm. et Syphil. 1921, Nr. 7, S. 341. — Bogrow, Klinites- 
kaja medicina 1922, Nr. 3/4. — Brasch, Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. 20, 345. 
1901. — Buffetti, Gazz. d. osp. e d. clin. 28, 1351. 1907. — Ciriminna, Ann. de 
clin. med. 1922, S. 260. — Du Bois, Thèse de Lyon 1905—1906. — Dorleans, 
Inaug.-Diss. Paris 1906. — Danlos et Deroy, Bull. de la Soc. franç. de Derm. et 
Syphil. 17, 484. 1906. — Feldmann, A., Russkij vestnik dermatologii 3, 85. 1925. 
— Fellmann, W., Russkij vestnik dermatologii 3, 658. 1925. — Fournier, A., 
Handbuch für Syphilis 1896 (russische Übersetzung); Bull. soc. méd. 1882 und 
1885, S. 380 bzw. 322. — Gaucher- Baboneix, Bull. soc. med. de Höp. de Paris 20, 
538. 1903. — Galezowski, Ann. des maladies vener. 1907, Nr. 3. — Grant, Presse 
med. 1924, Nr. 1. — Harrison, Journ. of the Americ. med. assoc. 78, Nr. 3, S. 185. 
1922. — Herb, Urol. a. cut. review 1922, Nr. 9. — Jadassohn, Med. Klinik 1922. 

Nr. 24. — Jordan, Kliniteskaja medicina 1925. Nr. 6, S. 162. — Janovsky, Wien. 

med. Presse 26, 238. 1885. — Klauder, zit. nach Tumper. — Kowalsky, Moskovskij 

medicinskij žurnal 1925, Nr. 3. — Kyrbi, Journ. of the Americ. med assoc. 76, 

Nr. 16. 1921. — Lassyer, Rev. med. de la Suisse rom. 42. 1922. — Laveran, Palludism 





270 A. Prokoptschuk: Tertiäre Haut- resp. Knochenveränderungen usw. 


1901 (russisch). Sonderabdruck. — Meschtscherski, Kliniceskaja medicina 1922, 
Nr. 2—3; Russkij vestnik dermatologii 3, Nr. 8. 1925; Ann de dermatol. et de 
syphiligr. 1922, Nr. 6. — Meschtscherski, Behandlung der Syphilis 1922, S. 185. 
— Moutot, Bull. med. 1906, Nr. 14. — Memorski. Russkij vestnik dermatologii 3, 
Nr. 7. 1925. — Manté, Rev. gener. de clin. et de ther. 24, 807. 1910. — Massar- 
dier, These de Lyon 1908. — Nicolas et Moutot, Lyon med. 1905, S. 911. — 
Nordmann, Dermatol. Wochenschr. 78, Nr.3 u. 4. 1924. — Parungian, Arch. 
of dermatol. a. syphilol. 1924, Nr. 6. — Petrow und Sacharchewskaja, Russkij 
vestnik dermatologii 3, Nr.9. 1925. — Perutz, Dermatol. Wochenschr. 45, 1245. 
1922. — Parot, These de Lyon 1903. — Pierre Marie, Bull. soc. med. de Hôp. 
de Paris 1902, Nr. 19. — Reckzeh, Med. Klinik 1913, Nr. 40. — Schamberger, Arch. 
of dermatol. a. syphilol. 1922, Nr. 5. S. 1678. — Schophorst, Psychiatr. en neurol, 
bladen 1921, Nr. 1/2, S.1. — Strünmpell, Med. Klinik 1921, Nr. 48. — Schilling, 
Praktiteskaja medicina 1916. — Simon, Bull. de la Soc. franç. de Derm. et Syphil. 
3, 12. 1923; Bull. med. 11, 26. 1924. — Tumper-Hurrison, Journ. of the Americ. 
med. assoc. 1922, Nr. 3. — Virchow, Die krankhaften Geschwülste 1862, Bd. XI. 
— Viets, Boston med. a. surg. journ. 1923, Nr. 14. — Wile. Journ. of the Michigan 
state med. soc. 15. 197. 1916. — Wiesel, Hygiea 85, Nr. 1. 1923. 


yus RN 


k Jerg i 


jen. = 


IL DI 


(Aus der Hautklinik [Direktor: Prof. Dr. Bettmann] und der Psychiatrischen 
Klinik [Direktor: Prof. Dr. Wilmanns] der Universität Heidelberg.) 


Hautkrankheiten und Körperbau. 


Von 
Oscar Gans und Hans W. Gruhle. 


Mit 8 Textabbildungen. 


(Eingegangen am 18. Januar 1926.) 


Von verschiedenen Gesichtspunkten ausgehend, aber in der gemein- 
samen Absicht, Krankheiten des eigenen Faches hinsichtlich ihrer 
morphologisch-konstitutionellen Gebundenheit mit den Konstitutionen 
der „Normalen“ zu vergleichen, haben wir miteinander 118 Männer 
untersucht, die während des Jahres 1925 die Heidelberger Hautklinik 
aufsuchten. Diese 118 Fälle verteilen sich auf: 34 Psoriasis, 13 Sycosis, 
37 Gonorrhöe bzw. Lues und 34 andere verschiedenartige Hautkrank- 
heiten. Das Durchschnittsalter betrug 29,8 Jahre. Die Untersuchten 
stammten aus dem Rheintal (Rastatt bis Weinheim) 42, der Rheinpfalz 
16, dem Neckartal (samt Odenwald, Bauland, Elsenzgau) 33, Württem- 
berg und Hessen 5, Oberbayern 5, Sachsen 3, alemannisches Rheintal 1, 
aus verschiedenen Gegenden 5. Bei 8 blieb die Herkunft unbekannt. 
91 waren also im weiteren Sinne fränkisch, so daß das Material regional 
als weitgehend einheitlich angesehen werden darf. 

Drei Methoden standen uns zur Verfügung, um auf Grund positiver 
Nachweise tatsächliche Unterlagen körperlicher Art für die Beziehungen 
zu gewinnen, die zwischen gewissen Hautkrankheiten und dem Körper- 
aufbau vermutet wurden. Es konnte sich darum handeln, erstens 
besonders häufig vorkommende Einzelbefunde aufzudecken, wie sie sich 
aus einem Vergleich der Hautkranken mit den konstitutionell hier als 
normal geltenden Gonorrhoikern bzw. Luetikern ergeben. Gleichzeitig 
empfahl es sich, die Psoriasis nicht nur mit den ‚‚konstitutionell‘ haut- 
gesunden Gonorrhoikern bzw. Luetikern, sondern auch noch mit einer 
anderen etwa gleich großen Gruppe verschiedenartigster Hautkrank- 
heiten zu vergleichen. 

Als zweite Methode wurde die Aufdeckung vom Nebeneinander- 
vorkommen mehrerer konstitutioneller Einzelmerkmale bei den einzelnen 
Gruppen erstrebt, und schließlich kam drittens die Verteilung der 
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konstitutionellen Gesamtiypen auf die Gruppen und der Gruppen auf die 
konstitutionellen Typen in Frage. 

Wir nahmen dabei die Kretschmersche Typeneinteilung an und ver- 
zichten hier auf jede Kritik, ohne damit jener Einteilung ohne weiteres 
als besonders glücklich zuzustimmen. Zum ersten Punkt ist kaum eine 
Erläuterung notwendig: Stets werden sich bei den einzelnen Leiden 
eine Reihe entsprechender mehr oder weniger kennzeichnender Einzel- 
merkmale vorfinden; allerdings pflegt sich der Arzt dabei aus leicht 
verständlichen Gründen in erster Linie auf die unmittelbar und sinn- 
fällig als mit der Krankheit in Beziehung stehenden Merkmale zu ver- 
lassen. Wichtiger und weniger geübt ist die Forschung nach Symptom- 
kuppelungen. Zwar beruht z. B. die Aufstellung anthropologischer 
Typen auf solchen Beziehungsbefunden (z. B. nordisch = blond, blau, 
hochgewachsen usw.); in der Pathologie indessen wurden meist nur die 
eigentlichen Krankheitssymptome einander zugeordnet, selten jedoch 
wurde die Beziehung dieser zu konstitutionellen Komplexen untersucht. 
Und wenn doch einmal eine solche „Entsprechung“ festgestellt wurde, 
so geschah es manchmal — wenn auch oft unbewußt — von einer vor- 
gefaßten Meinung aus, oder einer Hypothese zuliebe, mochte diese 
kausal oder gar unbestimmt ‚geophysisch‘ sein. Wir haben uns von 
solchen Hypothesen ausdrücklich ferngehalten. Wir haben vielmehr 
absichtlich vorurteilslos, gesichtspunktlos und also — das Wort sei 
verziehen — in geradezu geistloser Weise untersucht, welche Kombi- 
nationen konstitutioneller Merkmale etwa vorkommen mögen. Lediglich 
diese vollkommene Neutralität gegenüber unseren Befunden schien die 
Gewähr zu geben, uns vor Selbsttäuschungen zu schützen. Naturgemäd 
konnten wir nicht alle überhaupt möglichen Kombinationen unter- 
suchen; dies wäre technisch kaum ausführbar gewesen. Wir vermochten 
aus den Häufigkeitsfeststellungen der einzelnen Merkmale schon zu 
ersehen, welche Kombinationen mit einiger Wahrscheinlichkeit vor- 
kommen möchten. Wir betonen dabei, daß nicht etwa die Wahrschein- 
lichkeit irgendwelcher Kombinationen korrelativ errechnet werden sollte, 
les wurden vielmehr nur die wirklich vorkommenden (nicht etwa die 
möglichen) Zugeordnetheiten bestimmt. Im dritten Teil unserer Arbeit 
setzten wir die Gesamtkonstitutionstypen der Hautgesunden zu denjenigen 
der Hautkranken in Beziehung und umgekehrt. Dabei sei erwähnt, daß 
wir uns des von Kretschmer abgedruckten (4. Auflage von „Körperbau 
und Charakter‘ 1925, S. 2—5 mit etlichen Weglassungen) Schemas be- 
dienten. Wir fällten erst die Einzelurteile, die das Schema enthält, 
und zum Schluß das Gesamturteil in der Äretschmerschen Terminologie: 
Wir betonen ausdrücklich, daß wir nicht gemessen haben, sondern 
lediglich nach der sorgfältigen Betrachtung bzw. Betastung unser 
Urteil abgaben. Waren wir in einem Punkte verschiedener Ansicht; 
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so einigten wir uns stets grundsätzlich auf die Mitte. Wenn die zu 
fällende Entscheidung also betraf: „Dünn, mittel, dick‘, so wählten 
wir „mittel“, nicht nur in den seltenen Fällen, in denen wir beide 
zwischen „dünn und dick“ nicht übereinstimmten, sondern auch dann, 
wenn der eine für „mittel‘‘, der andere für ein Extrem war. Auch hier- 
durch glaubten wir völlige Unparteilichkeit zu erreichen. Beim Urteil 
über den Gesamttypus legten wir uns natürlich keineswegs allein auf 
die vier Kretschmerschen Haupttypen fest [pyknisch, (asthenisch-) 
leptosom, athletisch, dysplastisch], sondern wir differenzierten streng 
und sorgsam. So hoffen wir auch hierbei jede Voreingenommenheit 
vermieden zu haben, ganz abgesehen davon, daß keinem von uns beiden 
eine solche Voreingenommenheit bewußt war. Wir fanden bei der Ge- 
samtheit der 118 Männer folgende Körpertypen: 

18 = 15,3%, uncharakteristische (normal Proportionierte); 

24 = 20,3% asthenische (leptosome); 

(ferner 4 asthenisch-athletische Mischformen); 
22 = 18,6%, athletische 
(ferner 5 athletisch-pyknische Mischformen); 

15 = 12,7%, pyknische; 

13 = 11,0%, dysplastische; 

26 = 22,0%, Mischformen (einschließlich der 4 und 5 genannten, asthenisch- 

B athletisch-pyknischen) 

118 = 99,9%, 


Über die sonstige Schichtung der Gesamtheit wird Gruhle im Archiv 
für Psychiatrie bald berichten. Hier folgt jetzt die dermatologische 
Aufteilung der Untersuchungsbefunde durch Gans. 





1. Psoriasis und Körperbau. 


Die Berücksichtigung konstitutioneller Gesichtspunkte ist in der 
Dermatologie insbesondere für die Psoriasis durchaus nichts Neues. 
Fragen der morphologischen wie der funktionellen Konstitutionspatho- 
logie sind eigentlich gerade hier aus der Vorstellungswelt des Hautarztes 
nie völlig verdrängt gewesen. Sie haben zeitweilig in Gestalt der Krasen- 
lehre das pathogenetische Vorstellungsvermögen sogar völlig beherrscht. 
Besonders in der französischen Dermatologie hat der „Arthritismus“ 
als pathogenetische Grundlage so mancher Hauterkrankung stets An- 
hänger gefunden. Ein moderneres Gewand erhielt er unter dem sehr 
umstrittenen Begriff des ‚‚Status arthriticus‘‘, als dessen primäre Ursache 
man eine Verlangsamung des Stoffwechsels infolge ungenügender Fer- 
mententwicklung glaubte annehmen zu dürfen. Es waren also in der 
Hauptsache rein funktionelle Gesichtspunkte, denen hier in der Lehre 
von den „Diathesen‘“, ferner bei Berücksichtigung endokriner Störungen 
und ihrer Bedeutung für die Pathogenese gewisser Hautkrankheiten nach- 
gegangen wurde. Die Diathesenlehre kann sogar als Schulbeispiel für eine 
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rein funktionell eingestellte Konstitutionsforschung betrachtet werden, da 
ihr nach Ansicht vieler Forscher morphologische Symptome völlig fehlen. 

Rein morphologische Konstitutionspathologie ist demgegenüber in 
der Dermatologie verhältnismäßig nur selten betrieben worden, obwohl 
einzelne Ansätze dazu immer wieder anzutreffen sind. Es erschien daher 
angebracht, den Beziehungen zwischen Psoriasis und Körperaufbau 
einmal genauer nachzugehen. Für die Schuppenflechte finden wir immer 
wieder die Angabe, daß sie sich in erster Linie bei Dyskrasikern (Benedikt 
u. a.) bzw. Pyknikern (Spiethoff u. a.) vorfinde. 

Nehmen wir aus unseren 
Untersuchungsreihen die dort 
am Ende jedes einzelnen Falles 
festgelegten Konstitutionstypen 
zunächst einmal vorweg, um 
nach sachlichen Unterlagen für 
die obige Annahme zu suchen, 
so zeigt sich — wie das auch die 
nebenstehende Abb. 1 wieder- 
gibt —, daß von einer irgendwie 
nennenswerten Bevorzugungder 
Pykniker bei der Psoriasis nicht 

Tom Kool Gr wohl die Rede sein kann. Es 
Abb. 1. Vorkommen der einzelnen „exakten“ Kon- ergibt sich vielmehr aus der 
atitutionstypen bei l Psoriasis (P8.), Hautgesun- Zusammenstellung der Gesamt- 
den (Go.) und verschiedenartigen Derinatosen (De.). : i f . 

typen, wie sie bei den Psora- 
tikern angetroffen wurden, im Vergleich mit den konstitutionell als 
normal zu wertenden Gonorrhoikern bzw. Luetikern einerseits sowie 
auch mit der aus einem bunten Gemisch der verschiedensten Haut- 
erkrankungen zusammengesetzten weiteren Vergleichsgruppe anderer- 
seits, daß Pykniker dort unter den Psoriatikern ungefähr in gleichem 
Verhältnis — auf alle Fälle nicht in der Überzahl — angetroffen werden. 
Von 34 Psoriatikern sind 5, von 37 Gonorrhoikern 5, von 34 verschiedenen 
andersartigen Hautkranken (Ekzeme, Lichen ruber, L. eryth.) sind 7 
rein pyknisch gebaut. Ein ähnliches Ergebnis hat auch die entsprechende 
Betrachtung bezüglich der Athleten. Die Zahlen sind in der gleichen 
Reihenfolge wie vorher 11, 12, 8. Unter den unbestimmten, d. h. keiner 
besonderen Gruppe einzuordnenden Typen trifft man ebenfalls auf 
ungefähr die gleichen Zahlenverhältnisse (5, 7, 6). Nur bei den Lepto- 
somatikern liegen insoweit eigenartige Befunde vor, als deren geringe 
Zahl unter den Psoriatikern immerhin auffallend ist, 4 von 34, während 
wir bei den Gonorrhoikern 10 von 37, bei den anderen Hautkranken 
7 von 34 feststellen konnten; also bei diesen beiden letzteren Gruppen 
ein Verhältnis ungefähr wie bei den Athleten. 


Pykniker Athleten Leptosomat. Unbestimmt 
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Bei der verhältnismäßig kleinen Zahl der Untersuchten unterlassen 
wir es, den Hundertsatz zu bestimmen. Aber auch bei Berücksichtigung 
unserer kleinen Zahlen erscheint die Behauptung nicht zu gewagt, 
daß von einem Vorwiegen des pyknischen Typus unter den Psoriatikern 
keine Rede sein kann, wenn auch andererseits festzustellen ist, daß Lepto- 
some verhältnismäßig seltener bei ihnen angetroffen werden. Aus den 
Untersuchungen geht zusammenfassend im übrigen aber hervor, daß 
von einer Aufstellung sog. exakter Konstitutionstypen und ihrer Ver- 
wertung in der Dermatologie ein praktisch brauchbares Ergebnis nicht 
zu erwarten ist. Nach der Verteilung der Konstitutionstypen, wie sie 
Gruhle für den normalen Durchschnitt der hiesigen Bevölkerung be- 
rechnet hat, scheint vielmehr auch bei den Untersuchungen an Haut- 
kranken, insbesondere an Psoriatikern, ein nennenswerter Unterschied 
von dem festgestellten Mittel nicht zu bestehen. 

Diese Erkenntnis veranlaßte uns zur Betrachtung der einzelnen 
Symptome. Das angewandte Schema entspricht dem von Kretschmer 
mitgeteilten. Es wurden dabei für jeden Status im ganzen 80 Merkmale 
beachtet, die 550 Einzelurteile zu fällen verpflichten. Der Gefahr der 
subjektiven Einstellung, wie sie ein derartiges Betrachtungsurteil natur- 
gemäß leicht mit sich bringen kann, haben wir dadurch nach Möglichkeit 
zu begegnen gesucht, daß wir — es ward selbstverständlich nicht mit 
vorgefaßter Meinung an den Einzelfall herangetreten — stets gemeinsam 
untersucht und in allen Zweifelsfällen die Entscheidung offengelassen 
haben. Es könnte weiterhin der Einwand gemacht werden, daß die 
Betrachtung derartiger Einzelsymptome ja doch ganz unwichtig wäre. 
Ob der Psoriatiker eine Hakennase oder lange Beine hat, erscheint an 
und für sich eine Beziehung, die nicht ohne weiteres einleuchtet. In 
der Wissenschaft ist es jedoch oft so gewesen, daß gerade solche, zu- 
nächst uneinsichtigen Zusammenhänge von einem dritten, vorher noch 
nicht übersehbaren Gesichtspunkt aus ihre Einsichtigkeit gewonnen 
haben. Wir können nun nicht etwa behaupten, daß solche Einbezieh- 
ungen schon gefunden wären, wenn auch gewisse bemerkenswerte 
Einzelheiten erwiesen werden konnten. 

Mit Rücksicht auf die kleine Zahl der vorliegenden Untersuchungs- 
fälle wurden Befunde, deren Gesamtzahl unter 5, d.h. unter etwa we 
der einzelnen Untersuchungsreihen blieb, überhaupt nicht berück- 
sichtigt. Fernerhin wurden für die Psoriasis, als für sie vielleicht kenn- 
zeichnend, auch nur jene Einzelbefunde verwertet, die sowohl beim 
Vergleich mit den entsprechenden Feststellungen bei den konstitutionell 
Normalen (Gonorrhöe, Lues) als auch bei der Gruppe der anderen 
Dermatosen von jener gleichsinniye Unterschiede boten. Aus Gründen 
der übersichtlichen Darstellung wird nachfolgend nur der Vergleich der 
Psoriatiker zu den Hautgesunden berücksichtigt, wobei also still- 
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schweigend gesagt ist, daß das Verhältnis der Psoriatikereinzelbefunde 
zu denjenigen der Hautkrankengruppe (De) dasselbe ist wie zu den 
„Konstitutionell“ Hautgesunden (Go + L). Aus der Betrachtung der 
nebenstehenden Abb. 2—4 ergibt sich, daß wir an Einzelbefunden bei 
den Psoriatikern häufiger vorfinden: kleine Augen (2 : 1), dunkle Augen 
(2 : 1), vorspringende Jochbeine (2 : 1), starke Superciliarbögen (2 : 1), 
verwaschenes Profil (3: 1), überhöhter Scheitel (2,5 : 1), dicke Musku- 
latur (2 : 1), derber Knochenbau (3 : 2), gewölbter Thorax (2 : 1) und 
breites Becken (2 : 1). Seltener wurden angetroffen: mageres Gesicht 
(2 : 3), fahles Gesicht (3 :7), lange Nase (1:2), dicke Nase (1:2), 
volle Lippen (1 : 2), breite Glabella (1 : 2), linke Gesichtshälfte kleiner 
als rechte (1 : 2), großer Kopf (1 : 2), dünne Muskulatur (3 : 5), schlaffe 
Muskulatur (3:7), zarter Knochenbau (1:2), mageres Fettpolster 
(2,5 :4), kurze Beine (3 : 5), dünne Hautdecke (1 : 4). 

Wir unterlassen es absichtlich, aus diesen Feststellungen ebenso wie 
aus den nunmehr folgenden über einzelne Beziehungsbefunde ein Wertig- 
keitsurteil zu fällen. Wir haben bei der Verwertung der Beziehungs- 
befunde die Einzelbeobachtungen nicht etwa deshalb genommen, weil 
sie uns vielleicht von vornherein wahrscheinlich erschienen, sondern weil 
sie sich aus der Beobachtung der Zahlenverteilung ergaben. Wir sind 
selbstverständlich nicht in der Lage, hier nun alle möglichen Beziehungs- 
befunde mitzuteilen, die man aufstellen könnte. Das ist selbst bei der 
verhältnismäßig kleinen Menge der vorliegenden Urbefunde auch kaum 
möglich. Die Urtabellen sind jedoch glücklicherweise so ausführlich ge- 
halten, daß sie jede spätere Bearbeitung gestatten. Auch hier wurden 
mit einer Ausnahme nur jene Beziehungsbefunde berücksichtigt, die 
mindestens bei 5 Einzelfällen der jeweils vorliegenden Untersuchungs- 
reihe vorhanden waren. Naturgemäß haben wir uns dabei in erster 
Linie zunächst einmal auf jene Befunde beschränkt, deren Zusammen- 
hang mit der äußeren Decke ohne weiteres einleuchtet. Aus Gründen 
der Übersichtlichkeit wurden bei Aufstellung der Beziehungsbefunde 
34 Psoriatiker in Vergleich gesetzt zu 34 (und zwar den 34 ersten) Haut- 
gesunden. Es ergab sich, wie die nachstehenden Zeichnungen (Abb. 5—8) 
dartun, für die Beziehungen von Augenfarbe zu Fettpolster, Haut- 
pigmentierung und Haarfarbe, daß helle Augen, mageres Fettpolster, 
schwaches Hautpigment und braune oder auch blonde Haarfarbe bei 
den Psoriatikern etwa nur halb so häufig anzutreffen sind wie bei Haut- 
gesunden. Ein durchaus entsprechendes Verhältnis ergab sich für die 
Beziehungen von: Körpergröße, Fettpolster, Haupthaar und Augen- 
farbe. Auch hier wurden hoher Wuchs, mageres Fettpolster, starkes 
Haupthaar mit heller oder auch mit dunkler Augenfarbe nur halb so oft 
festgestellt wie bei Hautgesunden. Aus diesen beiden Beziehungs- 
befunden geht also hervor, daß große, magere Menschen mit starkem 
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Haupthaar und schwacher Hautpigmentierung bei den Psoriatikern nur 
halb so häufig anzutreffen sind wie bei Hauigesunden der gleichen Be- 
völkerung; helle oder dunkle Pigmentierung der Augen oder der Haare 
scheint dabei gleich häufig vorzukommen. Ein mageres Fettpolster, 
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Abb. 5. Beziehungsbefunde. (Augenfarbe: hell, Abb. 6. Beziehungsbefunde. Wuchs: groß 
dunkel. Fettpolster: mager, fett. Hautpigment: klein. Fettpolster: mager, fett. Haupthaar: 
schwach, stark. Haarfarbe: blond, braun. stark, schwach. Augenfarbe: hell, dunkel. 
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Abb. 7. Beziehungsbefunde. Fettpolster: Abb. 8& Beziehungsbefunde. Nase: dünn, 
mager, fett. Arme: lang, kurz. Augenfarbe: dick. Jochbeine: vorapringend, nicht vorspring. 
hell, dunkel. Hautdecke: dünn, dick. Muskeln: dünn, dick. Knochenbau: zart, derb. 


lange Arme, helle Augenfarbe und dünne Hautdecke findet man bei 
den Psoriatikern im Vergleich zur selben Zahl Hautgesunder im Ver- 
hältnis 4:14, während die gleichen Eigenschaften von Fettpolster, 
Armen und Augenfarbe mit dicker Hautdecke bei beiden Untersuchungs- 
reihen in nahezu gleicher Anzahl (6 :7) beobachtet werden konnten. 

Schließlich führen wir hier noch einen Beziehungsbefund an, der sich 
zwar nicht auf die Haut und deren Anhangsgebilde bezieht, der auch 


i i 
“iugi 


Hautkrankheiten und Körperbau. 279 


nicht der früher gesetzten unteren Grenze von 5fachem Vorkommen in 
der einzelnen Untersuchungsreihe entspricht, der uns jedoch besonders 
bemerkenswert erscheint, weil er bei den Psoriatikern 9 mal so oft an- 
getroffen wurde wie bei den Hautgesunden; es handelt sich um: dicke 
Nase, dicke Muskeln, derben Knochenbau und vorspringende Jochbeine. 
Auffallenderweise sind die gleichen Beziehungen aber bei Hineinnahme 
nicht vorspringender Jochbeine für beide Untersuchungsreihen nicht in 
obigem Verhältnis, sondern mit dem geringen Unterschied von 6 :8 
vorhanden gewesen. 

Wir müssen es dahingestellt sein lassen, ob die Feststellung der- 
artiger, in ihrer Unterschiedlichkeit bemerkenswerter Einzel- oder Be- 
ziehungsbefunde zu dem Endziel jeglicher Krankheitsforschung, der 
Aufdeckung der Pathogenese führen kann. Ihre Verwertung für be- 
stimmte Krankheiten findet sich ja überhaupt noch in den Anfängen. 
Für uns konnte es sich zunächst lediglich um die vorsichtige Feststellung 
dessen handeln, was ist. 

Daß derartige Feststellungen kein müßiges Spiel sind, ist in der 
Forschung wiederholt beobachtet worden. Nach den Untersuchungen 
von Bondi — um nur einige Beispiele anzuführen — sind Breitwuchs 
und reichliche Brustbehaarung bei Diabetikern wesentlich häufiger an- 
zutreffen als bei Nichtdiabetikern. Petersen fand für die Prurigo 
erhaltenes Lanugohaarkleid, Dystrophie der Zähne, unregelmäßig ge- 
bildete Ohrmuscheln. Moro und Kolb zeigten, daß Säuglinge mit kon- 
stitutionellem Kopf-Gesichts-Ekzem in der Regel pigmentarm sind bzw. 
jenes bei dunkel pigmentierten selten ist. Sie berichten gleichzeitig, 
daß Kinder, die im frühesten Alter derartige Gesichtsekzeme über- 
standen hatten, später so gut wie nie den Habitus phthisicus zeigten. 

So bescheiden auch unsere Befunde sind, so möchten wir sie doch 
als einen Versuch ansehen, über allgemeine unbestimmte Vermutungen 
hinauszuschreiten zu exakten Feststellungen. Diese Feststellungen 
scheinen uns auch dann nicht von geringerem Wert, wenn man ihre 
Tragweite vorläufig weder im positiven noch im negativen Sinne über- 
sehen kann, 

Über die Ergebnisse der Untersuchungen bei der Sycosis coccogenes 
wird an Hand einer größeren Zahl bearbeiteter Fälle später berichtet 
werden. 


(Aus dem Pharmakologischen Institut der Universität Bern. — 
Direktor: Prof. Dr. E. Bürgi.) 


Zur Toxizität einiger Wismutverbindungen. 


Von 
Dr. T. Gordonoff, Bern. 


Mit 3 Textabbildungen. 
(Eingegangen am 21. Januar 1926.) 


Die wertvollen Eigenschaften der Wismutverbindungen für die Behandlung 
der Syphilis sind schon vor langer Zeit vermutet worden. Kein geringerer als 
Paul Ehrlich hat die Wismutverbindungen mit Salvarsan zu verketten gesucht, 
um die antiluische Wirkung des letzteren zu erhöhen. Der von ihm in Gemein- 
schaft mit Karrer hergestellten Wismutarsenobenzolverbindung mangelte jedoch 
die Stabilität. Erst in den letzten Jahren, nachdem das Wismut und seine anti- 
luischen Eigenschaften genauer ergründet wurden, konnte das Wismut in die 
Reihe der spezifisch wirkenden Arzneien aufgenommen werden. Es ist im Jahre 
1916 Saufon und Robert gelungen, Hühnerspirillose mit Wismut zu heilen. Leva- 
diti und Sazerac haben die Versuche weitergeführt und auch bald über günstige 
Erfolge bei der Behandlung der experimentellen Kaninchensyphilis und einiger 
Fälle menschlicher Lues berichten können (1921). Und nachdem !/, Jahr später 
Fournier und Guenot mit einer Statistik von 150 einwandfrei geheilten Fällen 
menschlicher Lues auftraten, nahmen alle Ärzte das Wismut und seine Salze 
für die Luestherapie auf. Die genannten französischen Autoren arbeiteten vor- 
wiegend mit 2 Präparaten, mit Trepol, einem Kalium-Natrium-Wismut-Tartrat, 
und mit Quinby, einem Wismutchininjodid. 

Man war am Anfang so von der günstigen Wirkung des Wismuts 
begeistert, daß man auf die unangenehmen Nebenerscheinungen gar nicht 
geachtet hatte. Zuerst merkte man, daß die löslichen, zuerst ange- 
wandten Wismutverbindungen außerordentlich toxisch waren, bedeutend 
toxischer als die nicht löslichen. Man versuchte dann die Toxizität da- 
durch abzuschwächen, daß man lösliche mit nicht löslichen Wismut- 
verbindungen kombinierte. Die diese Präparate herstellenden Fabriken 
priesen sie als Kombinationspräparate mit potenzierter Wirkung im 
Sinne der Bürgischen Kombinationsregel an; sie geben aber in ihren 
Berichten nicht an, wieso sich Wismut und Wismut potenzieren kann, 
und warum eigentlich dabei die therapeutische Wirkung sich potenzieren 
soll und die toxische nicht. In den letzten 2—3 Jahren sind so viele 
Wismutverbindungen auf den Markt gebracht worden, daß sich der 
praktische Arzt in ihrer Fülle gar nicht auskennen kann. Jede pharma- 
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zeutische Fabrik erachtet es als ihre Pflicht, einige Wismutverbindun- 
gen auf den Markt zu bringen. Aus diesem Elan, mit dem man sich auf 
die Herstellung der verschiedenartigsten Wismutverbindungen geworfen 
hat, lernen wir nun folgendes: erstens kleben an diesen Präparaten 
große Mängel, denen man durch verschiedene Kombinationen abzu- 
helfen sucht, und zweitens besitzen wir noch nicht das Wismutpräparat, 
das für sich allein wirksam genug gewesen wäre, und sind gezwungen, 
die vorhandenen Präparate zu verwerten, deren unangenehme Neben- 
wirkungen man abzuschwächen versucht. 

Ich war in der Lage, mehrere Wismutverbindungen der Hirsch- 
apotheke von Dr. Fresenius in Frankfurt a.M. auf ihre Toxizität zu 
prüfen und möchte im folgenden über die Resultate dieser Untersuchun- 
gen berichten. Aus diesen Untersuchungen sehen wir, aus welchen Prä- 
paraten sich das Wismut besser ausscheidet, wie lange es am Injektionsort 
liegenbleibt und in welchen Mengen die verwendeten Verbindungen 
letal wirken. 

Die Versuche wurden alle am Kaninchen ausgeführt. Die Wismut- 
präparate waren alle unlöslich und wurden in einer Suspension mit 
Gummitragant intramuskulär gegeben. Die Resorption wurde am 
Röntgenschirm verfolgt. Der Urin wurde täglich auf Wismut quanti- 
tativ geprüft. Die kleinen Wismutmengen, die sich nicht mehr quanti- 
tativ bestimmen ließen, wurden nur qualitativ festgestellt. Für diese 
Urinuntersuchungen wandten wir folgende Methoden an: 


Methode zum qualitativen Nachweis von Wismut im Urin. 

10 ccm Urin werden in einer Porzellanschale mit der gleichen Menge kon- 
zentrierter HCl versetzt, durch Zugabe von etwas Kaliumchlorat verascht und 
zur Trockne eingedampft. Zum Rückstand wird etwas rauchende Salpetersäure 
hinzugefügt, wieder eingedampft und schwach geglüht. Die so erhaltene Asche 
wird in 10—20 ccm verdünnter Salzsäure gelöst, filtriert und mit dem Reagens 
(l g Antipyrin und 2 g KJ in 30 ccm Wasser) versetzt. Enthält der untersuchte 
Urin nur geringe Mengen Wismut, so entsteht ein ziegelroter Niederschlag. 


Methode zur quantitativen Bestimmung von Wismut im Urin. 

Der Tagesurin wird gemessen und auf dem Wasserbade zur Trockne ein- 
gedampft. Der Rückstand wird mit Salzsäure (spez. Gew. 1,1) und Kaliumchlorat 
(KC10,) versetzt und nochmals eingedampft. Die so erhaltene Asche wird in 
verdünnter Salpetersäure gelöst, filtriert, durch Versetzen mit etwas Ammoniak 
wird die Säure abgestumpft und ca. 30 Min: lang wird Schwefelwasserstoff ein- 
geleitet. Der erhaltene Niederschlag von Bi,S, wird in einen Gooch-Tiegel gebracht 
und mit schwefelwasserstoffhaltigem Wasser, Alkohol, Schwefelkohlenstoff, 
Alkohol und Äther gewaschen, bei 110° getrocknet und nach dem Erkalten im 
Exsiccator gewogen und das Wismut berechnet. 


Folgende Wismutpräparate wurden von mir untersucht: 
l. Bismutum cinnamylicum Bi (C;H,CH : CHCOO),. 
2. Bismutum tartaricum. Bi,(C,H,0,);, + 6H,0. 
. 3. Bismut. tartaro-cinnamylicum. Mischung aus Bi. tàrtar. + Bi. cinnamyl. 
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4. Bismutum citricum. Bi C,H,O.. 

5. Bismutum benzoicum. C,H,CO,BiO . 

6. Bismutum oxychloratum. BiOCl und 

7. Bismutum oxycinnamylicum, BiO(C,H,CH : CHCOO), . 
Alle diese Wismutverbindungen sind im Wasser unlöslich. 


I. Bismutum cinnamylicum. 


Versuch 1. Einem 1045 g schweren Kaninchen werden 0,5 g Bi. cinnamyl. 
intramuskulär injiziert. Am 4. Tage trat Exitus ein. Die Sektion ergab eine 
Leberstauung. Die Vv.M. centrales waren erweitert. Die Leberzellbalken schmal. 
Die Glissonschen Scheiden ebenfalls verbreitert. Lympho- und leukocytäre In- 
filtration. Keine Verfettung. In der Niere fand man erweiterte Capillaren. Die 
Epithelien der Harnkanälchen waren leicht trüb. Also leichte trübe Schwellung 
in der Niere. An der Injektionsstelle fand man im Muskel eine ausgedehnte Nekrose, 
umgeben von einer Schicht zellreichen, etwas verfetteten Bindegewebes. 

Im Urin war während der ganzen Untersuchungszeit kein Wismut nachzu- 
weisen. 

0,4 g Bi. cinnamyl. ruft den Exitus nach 9 Tagen hervor. Die Wismut- 
ausscheidung im Urin begann erst am 7. Tage. Hingegen war der Urin schon am 
nächsten Tage nach der Injektion eiweißhaltig. 

0,3 g Bi. cinnamyl. pro Kilogramm Körpergewicht. Exitus am 11. Tage. Der 
Wismutschatten war während der ganzen Untersuchungszeit gut sichtbar. Am 
4. Tage wurde die Wismutreaktion im Urin schwach positiv. Am 5. Tage waren 
nur noch Spuren Wismut im Urin nachzuweisen. Am 6. Tage fand man 7 mg 
Wismut. Vom 7. Tage an schied das Tier kein Wismut mehr aus bis zum Exitus. 
Sektionsbefund wie oben. 

0,2 g Wismut pro Kilogramm. Exitus nach 6 Tagen. Im Urin wurden nur 
Spuren Wismut, und zwar bloß am 3. und 4. Tage gefunden. Am 4. Tage ist auch 
schon der Wismutschatten verschwunden. Die Sektion ergab trübe Schwellung 
und Nekrosen in der Niere, Stauung in der Leber und bis auf den Knochen fort- 
schreitende Nekrose der Muskulatur an der Injektionsstelle. 

0,1 g Bi. cinnamyl. pro Kilogramm. Einige Tiere gingen nach 2—3 Wochen 
ein; einige blieben aber am Leben. Der Wismutnachweis im Urin war stets negativ. 
Auch die Resorption des Wismuts ging sehr langsam vor sich. 

0,075 und 0,05 g pro Kilogramm wurden von den Tieren gut ertragen. Im 
Urin und am Röntgenschirm konnte man aber nichts von diesen kleinen Wismut- 
mengen nachweisen. 


Die toxische Dosis dürfte somit etwa unter 0,1 pro Kilogramm liegen. 


LI. Bismutum tartaricum. 


Am nächsten Tage nach der Injektion von 1,0 Bi. tartar. pro Kilogramm 
Körpergewicht konnte man im Urin schon 2 mg Wismut finden. Am 2. Tage 
3 mg und am 3: Tage 8 mg. Am 5. Tage 5 mg, und am gleichen Tage trat auch 
Exitus ein. Die Sektion ergab den gleichen Befund wie oben: Stauung in der 
Lunge, Leber und Darm. Trübe Schwellung mit teilweisen Nekrosen in der Niere. 
Die am Röntgenschirm verfolgten Schatten zeigten eine schnelle Resorption des 
Wismuts durch die regionären Lvmphdrüsen. 

0.5 Bi. tartar. pro Kilogramm. Exitus nach 5 Tagen. Während dieser Zeit 
wurden 7 mg Wismut ausgeschieden; das Tier urinierte nur einmal in 2 Tagen. 

0,4 g Bi. tartar. pro Kilogramm. Exitus nach 5 Tagen. Ausgeschieden 8 mg 
Wismut. 

'? « pro Kilogramm. Exitus nach 5 Taxen. Ausgeschieden 9 mg Bi. 
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0,1 g Bi. tartar. Exitus nach 11 Tagen. Ausgeschieden wurden am 2. Tage 
4 mg Wismut; in den übrigen Tagen bis zum Exitus war die Wismutreaktion 
im Urin stark positiv. Die genaue Menge des ausgeschiedenen Wismute ließ sich 
nicht ermitteln. 

Auch 0,06 und 0,01 g Bi. tartar. pro Kilogramm waren toxisch. Der Tod 
trat nach 8 bzw. 11 Tagen ein. Der Urin war die ganze Zeit wismuthaltig. 


Bi. tartar. ist somit stark toxisch. Hingegen ist die Resorption und 
Ausscheidung gut. 


III. Bismutum tartaro-cinnamylicum. 


1,0 g pro Kilogramm Körpergewicht ruft den Exitus nach 4 Tagen hervor. 
Ausgeschieden wurde 21 mg Wismut. Die Ausscheidung setzte schon am 2. Tage 
ein. Sektionsbefund der gleiche. 

0,5 g pro Kilogramm. Exitus nach 4 Tagen. Ausgeschieden wurden 16 mg 
Wismut. Die Resorption gut. Sektionsbefund wie oben. 

0,3 g Wismut pro Kilogramm. Exitus am 6. Tage. Im Urin waren vom 
2. Tage nur Spuren Wismut zu finden. Am 6. Tage war der Wismutschatten 
nicht mehr sichtbar und der Urin wismutfrei. 

-0,2 g pro Kilogramm. Exitus ebenso am 6. Tage. Der Urin war die ganze 
Zeit wismuthaltig. 

0,1g pro Kilogramm. Exitus am 6. Tage. 

0,05 g pro Kilogramm. Exitus nach 1 Monat. 


Bismutum tartaro-cinnamylicum ist ebenso wie die eine Komponente, 
das weinsaure Wismut, stark toxisch. Resorption und Ausscheidung 
wie bei diesem. 

IV. Bismutum citricum. 


1,0 g Bismutum citricum pro Kilogramm Körpergewicht. Am nächsten Tage 
nahm die Freßlust des Tieres ab. Am 2. Tage wurden 30 mg Bi ausgeschieden. 
Der Exitus trat gegen Ende des 2. Tages ein. Sektionsbefund der gleiche. 

; 0,5 g pro Kilogramm (0,75 g Bi. citr.). Exitus am 2. Tage. Ausgeschieden 
mg Bi. 

0,2 g Bism. citric. pro Kilogramm (insgesamt 0,33 g Bi. citr.). Exitus nach 
6 Tagen. Am 2. Tage nach der Injektion waren schon im Urin Spuren Wismut 
zu finden. Die Freßlust nahm am 1. Tage schon ab. Am 5. Tage war die Wismut- 
reaktion schon negativ. 

0,1 g pro Kilogramm (insgesamt 0,17 g). Exitus nach 7 Tagen. 

0,025 und 0,01 g pro Kilogramm. Exitus nach 7—8 Tagen. Vom 1. Tage 
nach der Injektion an nahm schon die Freßlust ab; die Wismutreaktion im Urin 
war ebenso vom 1. bis zum 5.—6. Tage positiv. 


Das Bismutum citricum ist außerordentlich toxisch. Resorption 
und Ausscheidung verhältnismäßig gut. Dieses Präparat verhält sich 
ähnlich dem Bismutum tartaricum. 


V. Bismutum benzoicum. 

1,0 g Bi. benzoic. pro Kilogramm (insgesamt 1,92 g Bism. benz.). Exitus 
trat nach 13 Tagen ein. Am 2. Tage wurden 6 mg Bi ausgeschieden. Während 
der Untersuchungszeit schied das Tier 31,2 mg Bi aus. Am 11. Tage war kein 
Wismutschatten mehr zu sehen. Sektionsbefund: In der Leber Stauung und 
Cholangitis chronica, in der Niere Nekrosen. 
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0,5 g Bism. benzoic. (insgesamt 0,55 g Bism. benz.). Exitus am 12. Tage. 
Das Tier hat die ganze Zeit fast gar nicht uriniert. Sektionsbefund der gleiche. 
An der Injektionsstelle fand man 0,3 g Wismut. In 1 g Bismutum benzoicum 
sind 0,6 Bi enthalten. Es wurden also ca. 0,3 reines Bi injiziert. Also ca. ?/, der 
injizierten. Menge verteilen sich im Organismus. . 

0,3 g pro Kilogramm Körpergewicht. Exitus am 5. Tage bzw. 21 Tage. 

0,2 g pro Kilogramm. Der Urin enthält vom 2. Tage an während der ersten 
15 Tage Spuren Wismut. Exitus nach 6 Wochen. 


Nach 0,1 g ging das Tier nach 56 Tagen ein. 
Nach 0,05 g nach 2 Monaten. 


Das Bismutum benzoicum ist somit weniger toxisch als die vorherigen 
Wismutverbindungen. Die Ausscheidung und die Resorption ist auch 
hier gut. Die minimal toxische Dosis muß ungefähr der des Bismutum 
tartaro-cinnamylicum entsprechen. 


VI. Bismutum oxychloratum. 


1,0 g Bismutum oxychloratum pro Kilogramm Körpergewicht (insgessmt 
1,0 g). Am nächsten Tage war im Urin schon ein Wismutgehalt von 2 mg zu 
finden. Ausgeschieden wurden insgesamt 12 mg Wismut. Exitus trat nach 6 Tagen 
ein. Die Sektion ergab eine Leberstauung. Die Glissonschen Scheiden waren 
infiltriert; hie und da waren auch Herde mit nekrotischen und verfetteten Epi- 
theloidzellen und Granulationsgewebe anzutreffen. In der Niere: Nekrosen, trübe 
Schwellung und Verkalkungen. Ebenso Abscesse, Nekrosen und Verkalkungen 
an der Injektionsstelle. Der Bi-Röntgenschatten wies schon am nächsten Tage 
Formveränderungen und eine Deplazierung auf. 

0,5 g Bi. oxychlorat. pro Kilogramm (ebensoviel insgesamt). Am 2. Tage 
wurde 1 mg Bi ausgeschieden. Exitus nach 9 Tagen. Insgesamt schied das Tier 
4—5 mg Bi aus. 

0,3 g Wismut. oxychlorat. pro Kilogramm. 3 Monate nach der Injektion 
war das Tier noch am Leben. Während des 1. Monats waren andauernd Spuren 
Wismut im Urin zu sehen. Ein zweites Tier ging nach 3 Wochen ein. 

0,2 g Bismut. oxychlor. pro Kilogramm Körpergewicht. Das Tier war 12 Tage 
am Leben. Während dieser Zeit wurde ca. 25 mg Bi ausgeschieden. 

0,1 g Bismut. oxychlorat. pro Kilogramm. Die sämtlichen Tiere waren 3 Monate 
nach der Injektion noch am Leben. Die Wismutreaktion war nur die ersten 
8 Tage positiv. Am 8. Tage war auch der Röntgenschatten verschwunden. 


Die toxische Dosis von Bismutum oxychloratum ist bei 0,15 g pro 
Kilogramm Körpergewicht. Ausscheidung und Resorption sind ebenso 
gut wie bei den anderen Wismutpräparaten. 


VII. Bismutum oxycinnamylicum. 


1,0 g Bismut. oxyeinnamylic. pro Kilogramm Körpergewicht. Exitus nach 
10 Tagen. Während dieser Zeit wurden im Urin 15,5 mg Bi ausgeschieden, und 
zwar schon vom 1. Tage an. Am 8. Tage konnte man nur noch Spuren des Röntgen- 
schattens sehen. i 

Die Sektion ergab Stauung in der Leber, in der Niere: Hyperämie im Mark, 
trübe Schwellung. An der Magenschleimhaut Flecke von BiS,. 

0,2 g Bismut. oxycinnamylic. pro Kilogramm Körpergewicht. Exitus nach 


m 


12 Tagen. Während dieser Zeit wurden ca. 7 mg Bi ausgeschieden, und zwaf 
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schon vom 1. Tage an. Am 11. Tage war die Wismutreaktion im Urin negativ. 
Am 10. Tage war auch der Röntgenschatten verschwunden. Die Sektionsresultate 
waren wie oben. 

0,1 g Bism. oxycinnamyl. pro Kilogramm. Nach 3 Monaten war das Tier 
noch am Leben. Nach 10 Tagen war schon die Wismutreaktion negativ. In den 
ersten 5 Tagen wurden 13 mg Bi ausgeschieden. Nach 8 Tagen war der Röntgen- 
schatten verschwunden. 


Die Dosis letalis dürfte oberhalb von 0,15 g pro Kilogramm liegen. 


Die sämtlichen von mir untersuchten Wismutverbindungen waren 
unlöslich. Die Ausscheidung des Wismuts im Urin konnte nur bei den 
Versuchen mit größeren Dosen genau verfolgt werden. Bei der In- 
jektion von kleineren Mengen konnte die Wismutreaktion im Urin nur 
qualitativ angestellt werden. Ihrer Giftigkeit nach verhalten sich die 
Präparate folgendermaßen: 

Am giftigsten sind das Bismutum citricum und tartaricum. Ihre 
toxische Dosis lag unterhalb von 0,01 g pro Kilogramm Körpergewicht. 

Die nächste Gruppe bilden Bismutum benzoicum und Bismutum 
tartaro-cinnamylicum. Ihre toxische Dosis ist unterhalb 0,05 g pro 


Kilogramm. Die Zimtsäurezugabe scheint die Giftigkeit des weinsauren 


Wismuts abzuschwächen. 

Das Bismutum cinnamylicum beginnt oberhalb von 0,1 g pro Kilo- 
gramm toxisch zu werden. Am wenigsten toxisch sind die beiden Wis- 
mutverbindungen mit den Oxygruppen: das Bismutum oxychloratum 
und das Bismutum oxycinnamylicum. Ihre Dosis letalis liegt zwischen 
0,15 und 0,2. 

Das Wismutdepot wurde bei allen diesen Varnius verhältnis- 
mäßig rasch resorbiert. Man konnte am Röntgenschirm die in Schüben 
erfolgte Resorption gut verfolgen. Keine dieser Verbindungen blieb in 
den Muskeln längere Zeit fixiert. 

Allen diesen Verbindungen gemein war noch das beì den an Wismut- 
vergiftungen eingegangenen Tieren gefundene pathologisch-anatomische 
Bild: Stauungen in Lunge, Leber, Darm und Magen. An der Magen-, 
und hie und da auch an der Darmschleimhaut fand man Flecke, die aus 
Ablagerungen von BiS, bestanden; in der Niere trübe Schwellung und 
zuweilen Nekrosen mit Verkalkungen. Auch an der Injektionsstelle 
in der Muskulatur waren Nekrosen mit Verkalkungen zu konstatieren. 
Wismutsäume an der Gingiva wurden nie gefunden. 

Zu bemerken ist noch, daß jedesmal 2—3—4 Tage nach der In- 
jektion die Körpertemperatur erhöht war. Wir sind geneigt, diese 
Temperatursteigerung als aseptisches Resorptionsfieber aufzufassen. 

Eine Körpergewichtsabnahme war nur nach Applikation von großen 
toxischen Dosen zu sehen. Bei kleineren, nicht zum Exitus führenden Do- 
sen war in einigen Fällen eher eine Zunahme des Körpergewichtes zu sehen. 
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Ich gebe am Schlusse der besseren Übersicht halber noch einige Kurven 
über die Ausscheidungsverhältnisse des Wismuts im Urin bei Verwendung 
der verschiedenen Wismutverbindungen wieder. Austechnischen Gründen 
kann ich zum Vergleiche nur die Ausscheidungen bei ein und derselben Do- 
sis anführen ; denn beiden kleineren waren die Verhältnisse, der Schwierig- 
keit der quantitativen Bestimmung wegen, weniger übersichtlich. 


Die Ausscheidung des Wismuts im Urin tabellarisch wiedergegeben. 


H 
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Abb. 1. Die Ausscheidung von Wismut 
nach Injektion von je 1,0g Bismutum 
tartaricum resp. citricum. 

Bi. tartaricum, 1 g pro kg. 
— — — Bi. eitricum, 1 g pro kg. 
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Abb. 2. Die Ausscheidung von Bismutum im Urin 

nach Injektion von je 1,0g Bismutum benzolcum 
resp. tartaro-cinnamyiicum. 

Bismutum benzoicum, 1 g pro kg. 

— — — Bismutum tartaro-cinnamylicum, 1 g pro kg 





Die Ausscheidung von Bismutum cinnamylicum läßt sich nicht gut in Form 
einer Tabelle wiedergeben, da die Ausscheidung meistens, zwar regelmäßig, aber 
doch in so kleinen Mengen vor sich ging, daß sie quantitativ nicht faßbar war. 
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Abb.8. Die Ausscheidung von Bismutum oxychlo- 
ratum und oxycinnamylicum nach Injektion von 
je 1,0 g pro kg Kaninchenkörpergewicht. 
Bismutum oxycinnamylicum, 1g pro kg. 

— — — Bismutum oxychloratum, 1 g pro kg. 














Mit der Ausführung der Untersuchungen waren die folgenden Herren be- 
schäftigt: T. Ischiwake, T. Masswla, Y. Okujama, T. Mukai, A. Yoshizawa, 
T. Nishioka und S. Amano, die auch ihre Untersuchungsresultate im einzelnen 
publiziert haben (s. Diss.-Auszüge der med. Fakultät Bern, 1924/1925). Ich 
möchte nicht verfehlen, ihnen an dieser Stelle meinen Dank auszusprechen. 


(Aus der Dermatologischen Universitätsklinik in Brünn [Tsch.-SI.] — Vorstand: 
Prof. Tryb.) 


Über eine chronische, papulöse, in Atrophien ausgehende 
Dermatose mit zeitweiser Blasenbildung. 
(Beitrag zur Frage der dystrophischen Form der Epidermolysis.) 


Von 
Prof. Ant. Tryb und Doz. Fr. Kogoj. 


Mit 2 Textabbildungen. 
(Eingegangen am 7. Dezember 1925.) 


Der Grund, daß wir uns entschlossen haben, vorliegenden Fall zu 
veröffentlichen und daran einige Erwägungen zu knüpfen, liegt darin, 
daß auch heute noch der Symptomenkomplex, welcher mannigfaltig 
und variabel das Bild einer nicht typischen Bullosis ausmacht, weder 
in seiner Gesamtheit, noch in seinen Einzelheiten, sei es in seiner ätio- 
logischen, pathogenetischen oder anatomischen Komponente, klar 
erfaßt ist. Nur genau beobachtete Krankheitsfälle sind imstande, uns 
eine tiefere Kenntnis gewinnen zu lassen. 

Der Krankengeschichte entnehmen wir folgendes: 


Anamnese: Patient N. S., 17 J., unverheiratet, Bauernsohn, Handelsschüler. 
Die Eltern und ihre Ahnen, durchwegs Tschechen ohne germanischen Einschlag, 
haben nie an einer Hauterkrankung gelitten. Auch die Geschwister (2 Brüder, 
l Schwester) vollständig gesund. Tbc. oder Lues soll in der Familie nicht vor- 
gekommen sein, doch litt die Mutter des Patienten in ihrer Jugend an einem 
chronischen Augenleiden und einer Vergrößerung der Halsdrüsen linkerseits 
(Skrofulose ?), die operativ entfernt wurden. Der Kranke hatte angeblich keine 
Kinderkrankheiten und machte nur eine leichte Influenza durch. Sonst außer der 
näher zu beschreibenden’ Dermatose, deren anamnestische Daten wir später geben 
werden, immer gesund. 

Status: 28. II. 1925. Befallensein der ganzen Körperhaut; nur die behaarten 
Teile des Kopfes, ferner Gesicht, Palmae, Plantae, Schleimhäute und Nägel sind 
frei. Die Dermatose ist nicht uniform, sondern wird aus folgenden Arten von 
Hautblüten und Hautveränderungen aufgebaut: am Rumpf und den Extremitäten 
(Abb. 1 u. 2) stehen unregelmäßig verstreut hell- bis braunrote, hanfkorn- bis 
erbsengroße, rundliche, scharf abgesetzte, knötchenförmige Efflorescenzen, von 
denen mehrere in gewissen Zeitperioden an ihrer Oberfläche Kratzeffekte oder 
kleine Blutkrüstchen aufweisen. Das Gros dieser Efflorescenzen ist symmetrisch an 
der Haut der Streckseiten der Vorderarme, der Tibial- und Schenkelgesend ver- 
streut. Sie imponieren als flachpapulöse, etwas glänzende, rundliche Gebilde, ähnlich 
abheilenden akuten oder chronisch entzündlichen Papeln. Meist linsengroß, glatt, 
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ähneln sie auf den ersten Blick ziemlich einem Lichen ruber planus. Ihre Oberfläche 
ist glattglänzend, oft zeigt sie bei Verschiebungen der Haut leichte Fältelung 


wie bei atrophischen Narben. 


a ` 





Abb. 1. Übersichtsbild vom Stamme und Lokalisation am Vorderarm. 


Diese Efflorescenzen zeichnen sich durch eine enorme Beständigkeit zus, 
bleiben fast monatelang unverändert — man kann vermuten sogar jahrelang. 
Sie haben zweierlei Typus: die einen sind mehr oder weniger lividrot, die anderen 
weiß, von der umgebenden Haut nur durch scharf abgegrenzte, leichte Elevierung 
und glattglänzende Oberfläche sich abhebend. Übergangsformen im Farbeton 
zeigen deutlich, daß die lividroten zu weißen abblassen. 
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Außer diesen Efflorescenzen sehen wir rundliche, mehr kugelig erhabene 
Hautblüten, welche man fast mit blassen Urticariaquaddeln vergleichen könnte, 


Unweit vom Knöchel eine Blase. 


Excoriationen nach Kratzen. 


Abb. 2. Flachpapulöses Exanthem am Unterschenkel. Deutlich atrophische Oberfläche der Papeln. 





die jedoch bei genauer Beobachtung nur kleine „‚Hauthernien“ vorstellen, eine 
Anetodermia maculosa im kleinen. Ihre Hautoberfläche ist ganz normal, sie be- 
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sitzen keine Transparenz und bleiben bei nicht gereizter Haut fast unsichtbar. 
An mechanisch gereizter Haut treten sie deutlich hervor, was eben das Fehlen des 
Elastins an diesen Stellen erklärt (kein lokaler Dermographismus!). Sie sind hanf- 
korn- bis erbsengroß, sitzen in größerer Zahl am Stamme und der Lendengegend, 
kommen aber auch an den Extremitäten vor. Nur wenige sind rosarot. 

Am Rande mancher, besonders der lividen Efflorescenzen sitzen porzellanweiße, 
derbe Gebilde, welche unschwer als Milia diagnostiziert werden können. Solche, 
offenbar sekundäre Milien, treffen wir auch als Begleitung der atrophischen 
Fleckchen an und scheinbar auch selbständig; sie stehen dann einzeln, meist aber 
in Gruppen oder in Kreisform so, daß man den Eindruck gewinnt, daß sie den 
Rand eines geschwundenen oder nicht wahrnehmbaren Knötchens bzw. atrophi- 
schen Fleckchens aufzeigen. 

An beiden Tibien ist die Haut fast in ihrer ganzen Ausdehnung entzündlich 
verändert, dabei etwas atrophisch, glänzend und gespannt. Einige Stellen sind 
haarlos. Diese ganze Hautpartie ist mit kleineren oder größeren Excoriationen, Ab- 
schürfungen und ganz flachen, bis kronengroßen, granulierenden und epithelisie- 
renden, ulcerösen Veränderungen besät, welch letztere annähernd rundliche Form 
besitzen. An den jüngeren Ulcerationen liegen am Rande Oberhautfetzen. Die 
verheilten Stellen bedingen die oben geschilderte narbig-atrophische Beschaffenheit 
der Haut, die durch immerwährende neue Insulte (Kratzen) nicht zu einer voll- 
ständigen Abheilung gelangen kann. 

Am Ellbogen und in seiner Umgebung, noch viel ausgesprochener aber an den 
Knien und den nächstangrenzenden Partien der Ober- und Unterschenkel, ist die 
Haut in genau derselben Weise verändert, wie wir dies im atrophischen Stadium 
der Herxheimer-Hartmannschen Akrodermatitis zu sehen gewohnt sind. Sie ist 
weich, wie zu weit, rötlich-livid, haarlos, trocken und in Falten gelegt, einer 
gebackenen Apfelschale ähnlich. Irgendwelche Excoriationen oder andere Ef- 
florescenzen sind an diesen Stellen nicht sichtbar. 

Schleimhäute und Nägel normal. Absolut keine Pigmentanomalien. Behaa- 
rung entsprechend. Reibungsblasen (Unterarm, Beugeseite, ziemlich kräftiges 
Reiben mit der Fingerkuppe, 1 Minute) lassen sich nicht erzeugen. 

Was den übrigen Befund anlangt, so handelt es sich um einen großen, gut- 
gebauten, wohlgenährten jungen Mann; intern und neurologisch ‚Urin o. B. Erythro- 
cyten 5 800 000, Hb (Sahli) 100%, Leukocyten 8600, davon Neutrophile 65,5%, 
Lymphocyten 24,5%, Eosinophile 4%, Monocyten und Übergangsformen 5%, 
Basophile 1%. Wassermann, Kahn und Calmette negativ. 

Grundumsatz mäßig erniedrigt. Die Untersuchung des vegetativen Systems 
weist ebenfalls normale Resultate auf. Bei künstlicher Vagusparese treten die 
weißen atrophischen Makeln der Haut stark plastisch hervor, was durch den irri- 
tativ stärkeren Tonus der Haut zu erklären ist, da in den Makeln kein Elastin 
vorhanden ist. Dieselbe Erscheinung kann, wie oben erwähnt, durch mechanische 
Reizung der Haut (Striche) in der nächsten Umgebung die Striche provoziert 
werden. Ödematös-plastischer Dermographismus besteht nicht, doch kann man 
an der gesunden Haut mechanisch einen starken, rasch auftretenden pilomoto- 
rischen Reflex leicht hervorrufen. Der Kranke ist auch gegen Kälte sehr emp- 
findlich. Das Nachblassen dauert sehr lange, das Nachröten kommt nur äußerst 
schwach und erst nach 1!/, Minuten zum Vorschein. Dermatoskopisch ist auf- 
fallend, daß in der normalen Haut, die nur wenig durchsichtig ist, äußerst spärliche 
Capillaren zu sehen sind. 

Bevor wir auf den Decursus eingehen., führen wir die Angaben des intelligenten 
Patienten über seine Krankheit an. Wie ihm die Mutter erzählte, begann die Haut- 
krankheit drei Wochen nach der Geburt; es erschienen zuerst an den Zehen weiß- 
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liche, mit Flüssigkeit angefüllte Blasen, die bald platzten und unter Hinterlassung 
von schmerzhaften und leicht verwundlichen Stellen abheilten. Bald traten 
Blasen am ganzen übrigen Körper auf; ein besonderer Grund für das Auftreten 
der Blasen wird nicht angegeben. Es ist zu bemerken, daß der Patient selbst sich 
nicht erinnern kann, daß er solche größere Blaseneruptionen je durchgemacht 
hätte. Nach dem 10. Jahre nahm auch die sporadische Blasenbildung immer mehr 
und mehr ab; die Blasen wurden, besonders an den oberen Extremitäten und dem 
Rumpfe, immer kleiner und seltener. Früher bildeten sie sich hie und da besonders 
an den Füßen fast immerfort, seit einigen Jahren gibt es blasenfreie Intervalle. 
Nur über beiden Tibien erscheinen auch jetzt noch zeitweise größere Blasen, deren 
Entstehen der Patient auf höchstwahrscheinliche mechanische Läsionen zurückführt. 
Überhaupt hat er beobachtet, daß öfter Blasen an Stellen auftreten, an denen Trau- 
men erfolgt sind. Zeitweise tritt Juckgefühl auf, im Sommer mehr alsim Winter. 
Auch soll im Sommer die Blasenbildung immer zahlreicher gewesen sein, was auch 
heute noch zum Ausdruck kommt. Der Kranke klagt über übermäßiges Schwitzen. 
Objektiv kann eine Hyperhidrosis manuum et peduum diagnostiziert werden. Die 
Hände sollen in der Kälte rasch kühl und blau werden. Auf Befragen erklärt der 
Patient, daß die Knötchen und Fleckchen seiner Ansicht nach teils nach, teils auch 
ohne vorhergehende Blasenbildung erschienen seien, und zwar meist an Stellen, wo er 
gekratzt hat. Weder um die Nägel herum noch an den Schleimhäuten haben sich je 
Blasen oder nässende, später narbige Stellen befunden. Weiter behauptet der Kranke 
mit Bestimmtheit, daß Blasenbildung nicht nur als Folge von Trauma, sondern 
auch spontan erfolgt, und zwar oft an Stellen, wo die Knötchen schon sitzen. 
Decursus: 28. II. Es wird mit Aphenil-Infusionen begonnen. 


4. III. Am rechten Unterschenkel sind zwei Blasen erschienen, die eine etwa 
haselnußgroß mit seröser Flüssigkeit erfüllt, die zweite etwa nußgroß mit leicht 
hämorrhagischem Inhalt. Der Kranke führt sie auf ‚‚Anschlagen“ zurück. Der 
Inhalt der kleineren Blase wurde kulturell untersucht; mit negativem Erfolge. 
Der Blasenausstrich zeigt wenige celluläre Elemente (Rundzellen, einige Leuko- 
cyten, 3% Eosinophile). 

Mitte Mai entstand am linken Unterschenkel eine etwa nußgroße, nicht prall 
gefüllte Blase. 


12. VI. Der Patient klagt über Jucken. Alle rötlichen Knötchen sind ver- 
größert, succulenter, bei einer großen Anzahl von ihnen ist die Oberfläche von 
kleinen grieß- bis hanfkorngroßen, mit serösem Inhalte gefüllten Bläschen durch- 
drungen; an vielen sind Reste geplatzter bzw. aufgerissener Bläschen in Form 
von winzigen Epithelfetzen (Blasendecke) oder blutige Krüstchen nachweisbar. 
Der ganz diffus disseminierten Ausbreitung der Knötchen gemäß, die mit Rück- 
sicht auf mechanische Insulte keine Prädilektionsstellen kennt, ist das in einem 
Schube auftretende Erscheinen der Bläschen ganz allgemein. Stellen, die dem 
Kleiderdruck mehr ausgesetzt sind (Hosenträger, Hosenband, Kragen), sind nicht 
mehr befallen als die fast keinen Reizen ausgesetzten Körperpartien (seitliche 
Brustteile, Hypogastrium), wie auch Streck- und Beugeseiten der Extremitäten 
gleichmäßig in Mitleidenschaft gezogen sind (außer der Tibialhaut). Blasen am 
Unterschenkel sind dabei nicht erschienen. Die Blutuntersuchung ergab in diesem 
Juckanfalle eine mäßige Eosinophilie (7%). Ein künstliches Erzeugen von Blasen 
(leichtes Reiben mit der Fingerkuppe 1—3 Minuten, Oberschenkelinnenseite) 
gelang auch in dieser Zeit nicht. Es resultierte eine rötliche, quaddelförmige 
Erhebung, die bald wieder verschwand. 

Nach einigen Tagen berichtet der Patient, daß das Jucken ganz aufgehört 
hat und der Zustand wieder so ist ‚„‚wie vor dem Anfall“, was auch objektiv be- 
stätigt werden kann. 


Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Bd. 150. 2X) 
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Die an der Jadassohnschen Klinik geübte Jod- und Bromüberempfindlichkeits- 
probe ist gänzlich negativ ausgefallen. Auflegen von 25%, sowie 50% Salbe hat 
nach 24 Stunden keine Reaktion hervorgerufen. 

Wir wollen nun auf Grund des objektiven Befundes und der Ana- 
mnese die wichtigsten Punkte hervorheben. Es handelt sich um eine 
äußerst chronische Dermatose, welche seit der Kindheit besteht und 
den Charakter einer angeborenen Erkrankung trägt. Sie äußert sich 
durch disseminierte, meist linsengroße, flach papulöse Gebilde, welche 
die Haut der Extensoren der Extremitäten bevorzugen, den Kopf, die 
Palmae, Plantae, Schleimhäute und Nagelgegend freilassen und die 
monatelang bis jahrelang an denselben Stellen sitzend in kleine aneto- 
dermische Makeln übergehen. In gewissen Zeitperioden werden die 
entzündlichen Erscheinungen lebhafter, die Efflorescenzen jucken und 
werden succulenter, so daß es sogar zur Bläschenbildung kommen 
kann. An den Extremitäten bilden sich zeitweise auch unabhängig 
von diesen eretischen Perioden größere Blasen, von denen schwer zu 
sagen ist, ob sie spontan entstanden sind oder mechanisch provoziert 
wurden. Die Juckperioden treten besonders dann auf, wenn der Kranke 
mehr schwitzt (bei Feldarbeit), und sind auch durch Vermehrung eosino- 
philer Zellen charakterisiert (von 4%, auf 7%). Weder mechanisch noch 
chemisch lassen sich mit den üblichen Methoden Blasen provozieren. 

Zur histologischen Untersuchung wurden rotviolette, weiter weiße, 
glatte Papeln und auch anetodermieartige Stellen entnommen. Später 
wurde ein Bläschen excidiert. Um Raum zu sparen, wollen wir nur das 
Wichtigste angeben. 

In der Epidermis spielen sich kaum primäre, pathologische Prozesse 
ab. In den weichen, weißen, anetodermischen Makeln ist sie ganz 
normal — sowohl was Struktur als was die Grenzlinie des Papillarkörpers 
anbelangt. In der Basilaris sind weder Pigmentverschiebungen noch 
Spuren einer Entzündung. An roten und weißen glatten Papeln sind zwar 
auch keine Zeichen eines aktiven Prozesses der Epidermis vorhanden, 
aber wir sehen mächtige atrophische Erscheinungen. Die Papillargrenze 
stellt eine vollständig gerade Linie dar, die Epidermis selbst verdünnt 
und ihre Kernzahl stark reduziert. Eine mäßige Hyperkeratose ist 
jedenfalls nur sekundär. Da, wo am Rande der Makel ein keratotischer 
Pfropf (Milium) sitzt, kommt es ringsumher zu einer leichten Akanthose. 

Die glatten Muskeln scheinen etwas stärker reduziert zu sein. Die 
tiefer in der Haut liegenden Organe sind unverändert, da der patholo- 
gische Prozeß nur bis zur oberen Grenze der Reticularis reicht. 

Die Hauptveränderungen sitzen in der Papillaris und Subpapillaris 
und erreichen ihr Maximum in den roten, flachen Papeln. Die Blut- 
gefäße sind stark vermehrt, kaum erweitert — aber das Gewebe ist 
stark von Endothelsträngen durchwuchert. Auch die nächste Umgebung 
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der Gefäße der Subpapilaris ist sehr zellreich. Kleine runde Elemente 
und mononucleäre Mastzellen sind die häufigsten, nur spärlich findet 
man kleine Plasmazellen. Polynucleäre Formen fehlen gänzlich. Im 
ganzen Bereiche der Papel sind auch die Fibroblastenkerne stark ver- 
mehrt. Oft sieht man auch pyroninophile Körper von Fibroblasten, 
die an einzelnen Stellen, besonders an der Grenze zwischen der Basilaris 
und dem Papillarkörper, dicht gedrängt sind und in die unregelmäßig 
stehenden, wie gelockerten Epidermiszellen der Basalschicht wie ein- 
gestreut erscheinen. Die Grenzlinie ist hier verwischt, was besonders von 
der regelmäßig scharfen Kontur der Umgebung deutlich absticht. 
Im ganzen Bereiche der Papel fehlt das Netz des elastischen Gewebes 


gänzlich, aber nur so weit die Papel sich erstreckt. In den gesunden 


Randpartien der Haut ist es ganz normal ausgebildet. Auch in der Tiefe 
unterhalb der Papel sind die elastischen Fasern und Lamellen unver- 
ändert. Die Grenze ist ziemlich scharf und reicht kaum bis zum oberen 
Pol der Talgdrüsen. An der Grenze ist das Elastin zerfasert, gekräuselt, 
hie und da in Büscheln verfilzt. In den atrophischen Partien findet man 
sehr spärliche Spuren von Elastin. Das Bild der weißen glatten Papel 
gleicht dem der roten, nur ist die entzündliche Komponente (Gefäß- 
wucherung und Zellanhäufungen) deutlich schwächer. Die aneto- 
dermischen Makeln bieten noch weniger Zeichen einer entzündlichen 
Reaktion, ihre Epidermis ist ganz normal, auch hier fehlt an der scharf 
umgrenzten Stelle das Elastin gänzlich. 

Wir konnten auch von einem frisch gebildeten, linsengroßen Bläschen 
Excisionsmaterial gewinnen. Es handelt sich um eine Epidermis- 
abhebung auf stark entzündeter Basis und Ödem. Dicht gedrängte 
Fibroblastenkörper und Mastzellen beherrschen das Feld. Man könnte 
die Entstehung der Blase dadurch erklären, daß die Fibroblasten an 
der Grenze zwischen Epidermis und Cutis infolge ihrer entzündlichen 
Transformationstätigkeit ihre Fibroplasie aufgegeben haben, wodurch 
die normale Desmose der beiden Blätter gelockert wird, so daß bei einem 
aufflackernden akuten Entzündungsschub durch das Ödem die Epi- 
dermis leicht abgehoben wird. 

Nach all dem, was wir an unserem Fall beobachten konnten, erhellt, 
daß wir eine ganz eigenartige Erkrankung vor uns haben, welche seit 
Kindheit besteht und durch Bildung von zahlreichen entzündlichen, 
symmetrisch angeordneten, kleinen, flachen Papeln sich äußert, welche 
klinisch etwas den Lichenpapeln ähneln, jedoch von ihnen ganz deutlich 
zu unterscheiden sind. Diese Papeln bestehen enorm lange fast unverän- 
dert, zeigen zeitweise ein schubartiges akutes Aufflackern des Prozesses, 
was durch eine deutliche Succulenz, die bis zur Blasenbildung führen 
kann, sich äußert. Nach jahrelangem Bestehen blassen allmählich die 
Efflorescenzen ab und enden als anetodermatische, atrophische Makeln. 
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Es fragt sich nun, ob wir dieses Krankheitsbild zu den Anetodermien 
oder den dystrophischen Formen der Epidermolysis einreihen sollen. 
Die Entstehung der Blasen, welche gegen den bisherigen Begriff einer 
Anetodermie spricht, scheint die erste Möglichkeit auszuschließen. Das 
Fehlen von dystrophischen Zeichen an den Nägeln, die mangelnde Here- 
dität usw. schließt eine Epidermolyse nicht aus (Siemens). Es wäre 
allerdings ein äußerst wichtiges Moment, wenn wir authentisch nach- 
weisen könnten, daß die Erkrankung in der Kindheit tatsächlich mit 
einer überwiegenden Blasenbildung angefangen hat. Das ist nun leider 
kaum möglich. Jedenfalls kann von einer mechanischen Epidermolyse 
keine Rede sein. Ebenfalls erscheint es fraglich, ob wir eine solche 
Erkrankung überhaupt zu den blasenbildenden Prozessen zählen sollen. 
Wir tun das keinesfalls beim Lichen, obzwar hier im histologischen Bilde 
eine Epidermolyse, die in seltenen Fällen bis zur klinischen Blasen- 
bildung gesteigert wird, konstant vorkommt. Absichtlich berichten wir 
über unsere Befunde streng objektiv, ohne aus diesem einzeln stehenden 
Falle allgemeine Schlüsse ziehen zu wollen. Trotzdem zwingt sich bei 
der Beobachtung des Krankheitsbildes die Meinung auf, daß solch ein 
Fall isoliert, als eine selbständige Erkrankung betrachtet werden könnte, 
welche enge Beziehungen zu der Epidermolyse hat, jedoch eine primäre 
Papulose darstellt. 
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(Aus der Universitätshautklinik Bonn. — Direktor: Prof. E. Hoffmann.) 


Über das Verhalten der Spir. pall. in totem Gewebe 
(Bewegung, Vermehrung, Form)!). 
Vo 
G. Armuzzi nd R. Strempel. 


Mit 1 Textabbildung. 


(Eingegangen um 29. Januar 1926.) 


Um einen Einblick in die Lebensfähigkeit der Spir. pall., weiterhin 
in ihr morphologisches und färberisches Verhalten im vom Organismus 
losgelösten Gewebe zu gewinnen, haben wir große spirochätenreiche 
Kaninchenschanker in physiolog. Kochsalzlösung (vereinzelt auch in 
Aq. dest.) bei verschiedenen Temperaturen — bei Zimmertemperatur, 
im Brutschrank bei 37° und im Eisschrank — aufbewahrt und nach kür- 
zerer und längerer Zeit auf ihren Spirochätengehalt untersucht. Nach 
jedesmaliger Prüfung von Gewebsflüssigkeit im Dunkelfeld wurden Teile 
des Schankers nach der von uns empfohlenen Versilberungsmethode 
weiterbehandelt. 

Unsere Ergebnisse lassen wir kurz zusammengefaßt folgen. 


Tabelle 1. Dunkelfelduntersuchung der Gewebsflüssigkeit. 
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1) Nach einem Vortrag in der Niederrhein. Gesellsch. für Natur- und Heil- 
kunde zu Bonn am 9. XI. 1925. 
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Man erkennt aus der Tabelle, daß im Dunkelfeld die Motilität der 
Spirochäten in den Stücken bis zu 64 Stunden Zimmertemperatur fest- 
zustellen war. Am schnellsten ging die Beweglichkeit der Parasiten 
nach Brutofen- und Eisschrankaufenthalt verloren, ihre charakteristische 
Form bewahrten sie jedoch am längsten nach Aufenthalt im Eisschrank. 
Verfolgen wir die Angaben in der Literatur über die Lebensdauer der 
Spir. pall. im Gewebe, so finden wir wenig einheitliche Ergebnisse. Im 





Abb. 1. Spir. pall. im Kaninchenschanker nach 110 Tage langer 
Aufbewahrung in physiolog. Kochsalzlösung bei Zimmertempe- 
ratur. Gefrierschnittversilberung. Vergr. 1: 1000. 


allgemeinen gehen die positiven Beobachtungen nicht über 24—52 Stun- 
den hinaus, wenn auch vereinzelt in Organen kongenital syphilitischer 
Kinder Bewegung bis zu mehreren Tagen beschrieben wurde!). 


So sah Lebailly (zitiert nach Mühlens) in Leber- und Milzteilen eines kon- 
genital syphilitischen Fötus, die er in sterilisierten Röhrchen bei 37° aufbewahrte, 
noch nach 15 Tagen die Spirochäten lebend und zum Teil stark vermehrt. Sehr 
erstaunlich erscheint uns die Angabe von Lacy und Haythorn?), daß sie in Ka- 
ninchentestikeln, die in Kochsalzlösung bei Zimmertemperatur gehalten wurden, 
ja selbst in der Gefrierkammer, die Beweglichkeit der Spirochäten 58 Tage lang 
erhalten konnten. 


1) Zur näheren Orientierung verweisen wir auf E. Hoffmann, Ätiologie der 
Syphilis im Handbuch der Geschlechtskrankheiten, Bd. II, und auf die Arbeit 
von Mühlens, Über Treponema pallidum im Handbuch der pathogenen Protozoen 
von Prowazek. Vgl. auch Sobernheim, Die Syphilisspirochäte im Handbuch der 
pathogenen Mikroorganismen von Kolle-Wassermann. 

?) Americ. journ. of syphilis 5. 1921; ref. Zentralbl. f. Hautkrankh. 3, 179; 
Journ. of infect. dis. 29. 1921; ref. Zentralbl. f. Hautkrankh. 4, 366. 


Über das Verhalten der Spir. pall. in totem Gewebe. 
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298 G. Armuzzi und R. Strempel: 


Die Tabelle 2 gibt Auskunft über eine Reihe weiterer bemerkens- 
werter Resultate, die durch Versilberung von Gefrierschnitten der 
Schanker gewonnen wurden. 


Aus Tabelle 2 ergibt sich, daß die Spir. pall. unter den ein- 
fachsten Bedingungen lange Zeit ihre typische Gestalt und Färbbar- 
keit behalten und in einer Zahl anzutreffen sind, wie man sie sonst nur 
in mazerierten Föten zu sehen gewohnt ist. Noch nach 110 Tage langer 
Aufbewahrung bei Zimmertemperatur finden sich in den Silberpräps- 
raten massenhaft Spirochäten von normalem Aussehen, obwohl das 
Gewebe völlig zugrunde gegangen war bis auf eine stinkende, breiige 
Masse, die nur noch Gewebsreste ohne zellige Elemente enthielt. 

Der Gewebszerfall tritt am stärksten bei 37° in Erscheinung. Doch 
trotz ausgedehnter Fäulnisprozesse und ungeheurer Bakterienentwick- 
lung ließen sich auch hier die Parasiten bis zum 9. Tage darstellen. 


Schon im Jahre 1906 hatten ja Volpino und Fontana!) bei Versuchen über 
die Kultivierung der Spir. pall. durch Einbringung von Stücken aus excidierten 
menschlichen Primäraffekten und Papeln in verschiedene Nährflüssigkeiten wie 
Blut, Serum, Ascites u.a. mitgeteilt, daß nach längerem Verbleiben im Brut- 
schrank (20—25 Tage) die im Gewebe vorhandenen Spirochäten ihre Gestalt und 
Färbbarkeit behielten und auch gegenüber sich stark vermehrenden anderen 
Mikroorganismen und den sich bildenden Zersetzungsprodukten eine merkliche 
Widerstandskraft;an den Tag legten. 

Etwa vom 4. Tage ab zeigen unsere Silberschnitte von Schanker- 
stücken, die wir in der Kochsalzlösung bei Zimmertemperatur und im 
Brutschrank gehalten haben, lokalisierte Spirochätenhaufen in solcher 
Dichte, daß die Parasiten an manchen Stellen kaum noch als Einzel- 
individuen zu deuten sind, besonders die Gefäße und deren Umgebung 
sind von derartigen Spirochätenherden durchsetzt. Die Spirochäten 
sind zu ganzen Kolonien zusammengedrängt, die Bindegewebsbündel 
sind zopfartig davon durchflochten. Man kann sich dem Eindruck nicht 
entziehen, daß es im Gewebe zu einer Anreicherung der Parasiten ge- 
kommen ist, eine Feststellung, die auch Volpino und Fontana gemacht 
haben. 

Ebenso konnte Krutzeisen?) in Spirochäten enthaltenden Leberstücken von 
Juetischen Leichen, die er in Galle, Bouillon, Wasser und NaCl-Lösung und auch 
trocken im Brutschrank aufhob, nach 12 und 24 Stunden eine Vermehrung der 
Spirochäten erzielen. Nach 48 Stunden trat allmählicher Zerfall der Parasiten 
ein, nach 72 Stunden waren nur noch Bruchstücke sichtbar. 

In Schnitten von im Eisschrank in Kochsalzlösung aufbewahrten 
Schankern ist nach unseren Versuchen diese herdförmige Anhäufung 
von Spirochäten nicht zu erkennen, die Spirochäten bleiben jedoch in 
ihrer Form guterhalten, wobeisie sich am längsten im Zentrum der Stücke 


nung] 


1) Zentralbl. f. Bakteriol., Parasitenk. u. Infektionskrankh., Abt. 1, Orig., 4- 
> 7 -tralbl. f. Bakteriol., Parasitenk. u. Infektionskrankh., Abt. 1, Orig., 90. 
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nachweisen lassen. Wir möchten noch erwähnen, daß ein Schanker, der 
52 Tage lang bei Zimmertemperatur in Aqua dest. gehalten worden war, 
in den Silberschnitten ebenfalls noch viele wohlgeformte Spirochäten 
enthielt. 

Schon bald treten in den Silberpräparaten — am schnellsten nach 
Aufenthalt bei 37° — in Zerfall befindliche Spirochäten (Degenerations- 
formen) auf. Man trifft Spirochäten von plumper, dicker Gestalt, wie 
gequollen, zum Teil mit, unregelmäßigen Windungen. Es finden sich 
Exemplare, die in den mittleren Abschnitten gestreckt sind, während die 
Endwindungen erhalten bleiben, daneben begegnet man in kurze Einzel- 
stücke mit erhaltenen Windungen zerfallenen Spirochäten. An anderen 
Stellen haben sie die Neigung, Schlingen und Ringformen zu bilden, wo- 
bei auch die Windungen zum Teil ausgezogen oder verlorengegangen 
sind. Vielfach zeigen die Parasiten in ihrem Verlauf körnige Verdickun- 
gen der Leibessubstanz, die mitunter knospenartig seitlich herausragen 
oder aufsitzen, bei anderen haften diese Knötchen lediglich den beiden 
Endpolen an. Außerdem sieht man derartige Knötchen mit kurzen ge- 
streckten oder auch noch gewundenen Spirochätenstücken. Diese 
punkt- und knötchenförmigen Gebilde sind wohl dadurch bedingt, daß 
die in ihrer Vitalität geschädigten Spirochäten eine erhöhte Imprä- 
gnierbarkeit gegenüber Silber aufweisen, wie überhaupt nach unseren 
Erfahrungen Spirochäten in zersetztem Gewebe eine stärkere Argento- 
philie erkennen lassen. Legt man Serienschnitte von Stücken mit den 
geschilderten Degenerationsformen an, so werden durch Abkürzung der 
Silberimprägnierung und Abschwächung der Reduktion diese Knospen 
und Verdickungen im Gegensatz zu kräftigerer Versilberung nur schlecht 
oder auch gar nicht mehr zur Anschauung gebracht, was ebenfalls dafür 
spricht, daß ihre Darstellung vom Färbungsprozeß abhängig ist. 

Bei drei ad exitum gekommenen Kaninchen mit großen Schankern 
wurden die Syphilome 1, 2 und 3 Tage post mortem excidiert und eine 
Reihe Gefrierschnitte nach der erwähnten Methode versilbert. Bei allen 
waren in den Silberpräparaten ungeheure Spirochätenmassen vorhan- 
den, neben gut erhaltenen Exemplaren viele in Zerfall. Um Gefäße und 
in Bindegewebsbündeln lagen sie vielfach wieder in solchen Haufen, daß 
an eine postmortale Vermehrung gedacht werden muß. Wir erinnern 
hier an Befunde an Paralytikergehirnen, in denen vielfach wenige Tage 
nach dem Tode vor allem perivasculär und intravasal eine Anhäufung 
von Spirochäten beobachtet wird; derartige Beobachtungen hat Jahnel 
auch bei längerer Aufbewahrung von Gehirnen, wie er Prof. Hoffmann 
brieflich mitteilte, gemacht. 


(Aus dem Venereologischen Staatsinstitut [Moskau]. — Direktor Prof. N. Efron. 
Abteilung für männliche Gonorrhöe. — Leiter: Prof. R. Fronstein.) 


Über Orchitis purulenta gonorrhoischen Ursprungs. 


Von 
Dr. H. Salutzky. 


(Eingegangen am 29. Januar 1926.) 


Die Meinung, die bis vor kurzem noch herrschte, daß der Gono- 
kokkus ausschließlich auf Schleimhäuten mit Zylinderepithel Eite 
rungen hervorruft, erscheint durch neuere Erfahrungen über die biolo- 
gischen Eigenschaften der Gonokokken und wie auch durch klinische 
Beobachtungen widerlegt. Der positive Gonokokkenbefund in Ab- 
scessen verschiedener Organe zeigt, daß der Gonokokkus auch auf der 
Haut, im Zellgewebe, in Lymphdrüsen, Muskeln, Knochen und anderen 
Geweben Eiterungen hervorrufen kann, gleich anderen eiterbildenden 
Bakterien. Eigenartig scheint der Umstand, daß die der primär asso- 
ziierten Urethra so nahe liegenden Hoden selten gonorrhoisch erkranken. 
„Gonorrhöe, die Hauptursache der Epididymitis‘“, schreibt Kocher, 
ruft verhältnismäßig selten Orchitis hervor.“ Auf die Seltenheit der 
Hodeneiterung im Verlaufe der Gonorrhöe weisen auch viele andere 
Autoren hin (Sinzin, Gaussail, Perignon, Karewski, Heller, Lewin, Buschke). 

In folgendem sollen 2 Fälle beschrieben werden, die fast gleich- 
zeitig in unserer Abteilung zur Beobachtung kamen. 


Fall 1. J., 36 Jahre alt, aus Turkestan, kam am 17. VIII. 1923 mit Klagen über 
Schwellung und Schmerzen des rechten Hodens. Im März 1923 hatte Patient 
ein Trauma des rechten Hodens erlitten, mit nachfolgender Schwellung und 
Schmerzen, die 1 Monat anbielten. Im April Herniotomie derselben Seite, worauf 
Schwellung und Schmerzen des Hodens sich bedeutend verstärkten. Behandlung 
mit Bädern brachte den Hoden nicht zur Norm; er blieb immer größer als der 
linke. Mitte Juli 1923 zum erstenmal an Gonorrhöe erkrankt, wandte er sich an 
einen Arzt, der ihm durch 6 Tage täglich eine subcutane Gonokokkenvacein- 
Einspritzung machte. Diese Einspritzungen waren sehr schmerzhaft und von 
bedeutenden Temperatursteigerungen gefolgt. Am Tage nach einer Erektion, 
— Schwellung des rechten Hodens, Fieber. Behandlung mit Kompressen, in- 
ternen Mitteln, Salben und Bädern brachte dem Patienten keine Erleichterung: 
Die Schwellung nahm zu, die Temperatur hielt sich um 38,5—39° an. 

Stat. praesens: Keine Sekretion aus der Harnröhre. Linker Hoden und 
Nebenhoden normal. Die Haut des Scrotums rechts entzündet, ödematös. Der 
rechte Hoden nebst. Nebenhoden, von welchem er nicht abgegrenzt werden kann, 
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stellt eine faustgroße Geschwulst dar, stark ödematös und druckschmerzhaft. 
Auf der Unterfläche des Hodens deutliche Fluktuation. Der rechte Samenstrang 
daumendick, derb, schmerzhaft, kann über das Lig. Poupartii verfolgt werden. 
Bordet-Gengou-Reaktion ist +-++-+. Diagnose: Orchitis purulenta. In Äther- 
narkose 6 cm langer Schnitt (Prof. R. Fronstein) der vorderen Hodenoberfläche 
entlang. Nach Durchtrennung der Haut und der Tunica wurden 25 ccm blutig- 
eitrige, geruchlose Flüssigkeit entleert. Die mikroskopische Untersuchung des 
Eiters ergab typische intracelluläre Gonokokken, die Aussaat auf Ascitesagar 
typische Gonokokkenkolonien. Glatte Wundheilung. Nach 2 Wochen wurde 
Patient auf eigenen Wunsch entlassen. Der Nebenhoden konnte vom Hoden voll- 
ständig abgegrenzt werden, war vergrößert, verhärtet und druckempfindlich. 
Samenstrang fingerdick, ebenfalls schmerzhaft. Der Hoden nur wenig verkleinert, 
von derber Konsistenz. 


Fall 2. Patient, 36 Jahre alt, Angestellter, kam am 16. VIII. 1923 mit Klagen 
über Schmerzen und Schwellung des linken Hodens und der linken Leistengegend. 
1910 an Urethritis erkrankt, wurde er 3 Wochen mit Ausspülungen behandelt, 
fühlte sich danach wohl und bemerkte im Verlauf der letzten 13 Jahre keine 
Krankheitserscheinungen. 1915 an der Front Schußwunde ins Scrotum, worauf 
der rechte Hoden entfernt wurde. Bei Verwundung auch Trauma des linken 
Hodens. Anfang August hatte Patient Geschlechtsverkehr mit seiner Frau. Zwei 
Tage später Jucken im After. In einer Ambulanz wurde chronische Prostatitis 
diagnostiziert und Behandlung mit Massage begonnen. Am 3. Behandlungstag 
Schwellung des linken Hodens. Umschläge und Gonokokkenvaccininjektion. Nach 
der Injektion Temperatursteigerung auf 39°, Schmerz an der Injektionsstelle; 
keine Herdreaktion. Nach 2 Tagen, in einer anderen Ambulanz, wieder Vaccine- 
injektion, worauf wieder Temperatur 39°. Am 15. VIII. Schmerzen und Schwel- 
lung in der linken Leistengegend. Mit solchen Erscheinungen kam Patient auf 
die Abteilung. 

Status praesens: Temperatur 39,5°. Prostata: Linker Lappen etwas größer 
als der rechte, von harter Konsistenz, obere Grenzen undeutlich; Urin in beiden 
Portionen diffustrüb. An Stelle des rechten Hodens eine Hautnarbe. Die Haut 
des Scrotums links ödematös entzündet. Der linke Hoden mit unabgrenzbarem 
Nebenhoden — faustgroß, ödematös, entzündet, sehr druckempfindlich. Der 
linke Samenstrang zweifingerdick, hart, druckempfindlich, kann in Form eines 
dicken Stranges auch über dem Lig. Poupartii getastet werden. Der Ductus eja- 
culatorius wird per rectum als Strang gefühlt. Bordet-Gengou-Reaktion ist +-+, 
+++. Nach 2 Tagen wurde in den tiefen Hodenschichten Fluktuation konstatiert 
und durch Probepunktion blutig-eitrige Flüssigkeit gewonnen. Diagnose: Orchitis 
purulenta. In Ätherrausch 6 cm langer Schnitt (Doz. Timoteef) der vorderen 
Hodenoberfläche entlang. Nach Durchtrennung der Haut und der Tunica wurden 
ungefähr 20 ccm blutig-eitrige Flüssigkeit entleert. Mikroskopische Untersuchung 
des Eiters ergab typische intracelluläre Gonokokken. Kulturell fanden sich 
kokkenartige Mikroben, mit Neigung zur Paarlagerung, gramnegativ und mor- 
phologisch den Gonokokken ähnlich, doch von diesen unterschieden, durch die 
Möglichkeit auf einfachen Nährböden zu wachsen und nicht spezifisch durch 
Gonokokkenserum agglutiniert zu werden. Nach seinen Eigenschaften muß der 
Kokkus zu den Pseudogonokokken gezählt werden. Am 14. IX. 1923 Wunde 
geheilt, eine 6 cm lange, mit den Geweben verwachsene Narbe, hinterlassend. 
Der Nebenhoden bedeutend verkleinert, vom Hoden gut abgrenzbar, aber immer 
noch in seiner ganzen Ausdehnung verhärtet und druckempfindlich. Samen- 
strang bedeutend schmäler. Der Hoden unbedeutend verkleinert, ein wenig ver- 
härtet. 
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Was unsere 2 Fälle anbelangt, so möchten wir darauf hinweisen, 
daß auf Grund des klinischen und laboratorischen Befundes die Diagnose 
Orchitis purulenta gonorrhoica. im 1. Falle unbestritten festgestellt 
wurde. Was den 2. Fall anbetrifft, so kann die Diagnose Orchitis 
gonorrhoica auf Widerspruch stoßen, weil bei der bakteriologischen 
Untersuchung nicht typische Gonokokken, sondern ihnen nur morpho- 
logisch ähnliche Kokken festgestellt werden konnten. Aus technischen 
Gründen konnte die Aussaat des Eiters nicht sofort nach der Absceß- 
öffnung, sondern erst 7 Tage später vorgenommen werden. Man könnte 
nun annehemen, daß andere Mikroorganismen aus der Umgebung in die 
Wunde gelangten, die den Wachstum des Gonokokken verhinderten, 
oder das die Gonokokken selbst, unter den ungewöhnlichen und un- 
günstigen Verhältnissen einige ihrer biologischen Eigenschaften ver- 
änderten. Das mikroskopische Bild in diesem Falle war jedoch so charak- 
teristisch für Gonokokken, daß kein Zweifel über die Rechtmäßigkeit 
unserer Diagnose bestehen kann. 

Buschke sammelte im ganzen 17 Fälle von Orchitis purulenta gonor- 
rhoica aus der Literatur, Mattrassis Fall ist der 18., unsere Fälle der 19. 
und 20. 

Wenn man jedoch nur diejenigen Fälle in Betracht zieht, wo bei Or- 
chitis purulenta Gonokokken tatsächlich festgestellt wurden, so konnten 
wir in der Literatur nur zwei Beschreibungen solcher Fälle finden (Rou- 
sier und Maftrasst); unsere Fälle wären demnach der 3. und 4. 

Der Grund dafür, daß der Gonokokkus so selten in den Hoden ein- 
dringt, kann vielleicht durch die anatomisch-physiologische Beschaffen- 
heit dieses Gewebes erklärt werden. Der Hoden ist in eine feste und ziem- 
lich dicke Kapsel (Tunica albigunea) eingeschlossen, die eine fibröse Hülle 
darstellt. Kocher meint, daß diese feste Tunica albigunea, ein Hindernis 
für das Eindringen der Gonokokken in das Hodenparenchym bildet. 
Eine nicht mindere Rolle spielt auch die physiologische Eigenart des 
Hodens, als innersekretorische Drüse. Marrin bewies, daß Spermin, 
gleich anderen Produkten innersekretorischer Drüsen (Schilddrüse, 
Pancreas, Thymus, Milz) die Toxität des Mikrobengiftes herabsetzt und 
dadurch den Organismus vor Infektion schützt. 

Das Gonokokkeneindringen in das Hodenparenchym in unseren 
Fällen. kann folgendermaßen erklärt werden: In beiden Fällen ver- 
minderten die vorhergegangenen Traumen die Widerstandsfähigkeit 
der Hoden. Gewöhnlich genügt aber ein Trauma nicht, um eine Orchitis 
purulenta hervorzurufen. In der Regel sehen wir nach einem Trauma 
Epididymitis, jedoch niemals Hodeneiterung. 

In unseren Fällen muß jedoch noch ein Umstand in Betracht ge- 
zogen werden, nämlich die angewandte Vaccinetherapie, die hier, selbst- 
verständlich. eine gewisse Rolle spielte. Fall 1 bekam im Verlaufe 
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von 6 Tagen, täglich Gonovaccineinjektionen, die bedeutende allgemeine 
und lokale Reaktionen hervorriefen. Eine nicht minder stürmische 
Reaktion rief die, zwar nur 2 mal, angewandte Vaccinetherapie bei 
Fall 2 hervor. Die nicht regelrecht angewandte Vaccinetherapie in 
beiden Fällen verlängerte die negative Phase der Allgemeinreaktion des 
Organismus bedeutend und verhinderte denselben eine genügende 
Menge von Antikörpern zur Neutralisierung der eingeführten Toxine 
zu bilden, was auch durch die stark positive Blutreaktion bei Komple- 
mentbindung mit Gonokokkenantigen bestätigt wird (Bordet-Gengou- 
Reaktion). Dieser Umstand bildet ein günstiges Moment für die 
Entwicklung der Gonokokken im Hoden, welcher an und für sich eine 
herabgesetzte Widerstandsfähigkeit durch die vorhergegangenen Trau- 
mas besaß. 


— 


Literatur. 


1) Buschke, Dtsch. med. Wochenschr. 1905, Nr. 38. — ?) Buschke, Dermatol. 
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(Aus der Klinik für Haut- und Geschlechtskrankheiten an der Weißrussischen 
Staatsuniversität Minsk. — Direktor: Prof. W. J. Mrongowius.) 


Über einen Fall von pemphigusartiger Erkrankung bei 
Iymphatischer Leukämie. | 


Von 


Dr. S. K. Rosenthal, 
Assistent der Klinik. 


(Eingegangen am 29. Januar 1926.) 


Obschon in verschiedenen Lehrbüchern der Hautkrankheiten dar- 
auf hingewiesen wird, daß bei Iymphatischer Leukämie pemphigus- 
artige Ausschläge beobachtet werden, ist die Zahl der bisher veröffent- 
lichten diesbezüglichen Fälle überaus gering. Abgesehen von der Kom- 
bination blasenbildender Exantheme mit Lymphogranulomatose 
(Bloch, Yamasaki, Königstein, Hoffmann, Corbet und Sibley), sowie mit 
akuter Iymphatischer Leukämie (Mracek, Schattuck), liegen über pem- 
phigusartige Exantheme bei echter, chronischer, Iymphatischer Leuk- 
ämie bloß vereinzelte Mitteilungen vor. So führt z. B. Rolleston in 
seinem Referat über Hauterkrankungen bei den Leukämien nur 2 ent- 
sprechende Fälle (Hazen, Sachs) an. Sachs erwähnt in seiner Arbeit kurz 
die Fälle von Lebeut, Oppenheim und Kreibich. 

Die Spärlichkeit dieser Kasuistik veranlaßt mich, einen hierher- 
gehörigen Fall zu veröffentlichen, um so mehr, als derselbe eine Reihe 
von Besonderheiten aufweist. 


Patientin M., 65 Jahre, Jüdin. Vor 10 Jahren typhöse Erkrankung. Sonst 
stets gesund. 10 rechtzeitige Geburten; keine Aborte. Hat meist unter un- 
günstigen materiellen und Wohnungsverhältnissen gelebt. 

Im Laufe der letzten beiden Jahre bemerkte Patientin in den Leistengegenden, 
den Achselhöhlen, am Halse und unter dem Unterkiefer das Auftreten von derben, 
schmerzlosen, allmählich sich vergrößernden Gebilden. Fühlt sich erst seit 3 Wochen 
krank. Anfangs Schmerzen im Halse und Munde; während der letzten Woche 
fingen die Augen an zu schmerzen, und an denselben trat ein eitriges Sekret, das 
zu Borken vertrocknete, auf; auch wurden die Schmerzen im Munde stärker, 
und die Unterlippe bedeckte sich mit Borken. Vor 5—6 Tagen stellte sich ein 
Ausschlag am Körper ein. Die Temperatur war leicht gesteigert und überschritt 
nicht 38°. 

Status praesens (20. XI. 1923): Mittlerer allgemeiner Ernährungszustand; 
san. ER 31.9; 
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Herz: Linke Grenze 1 Finger breit nach außen von der Mamillarlinie, rechte 
Grenze normal. Über der Herzspitze systolisches Geräusch. Sonst keine Ab- 
weichungen von der Norm. Lungen: Unter den Schulterblättern Dämpfungs- 
bezirke ohne auscultatorische Veränderungen. Auscultatorisch abgeschwächtes 
Atmen über beiden Lungen. Leber glatt, schmerzlos, perkutorisch etwas ver- 
größert. Milz derb, schmerzlos, wird 2 Finger breit unter dem Rippenbogen 
getastet. Magendarmtraktus: Normaler Befund. Harnbejund: Spez. Gew. 1007. 
Spuren von Eiweiß, kein Zucker; Diazoreaktion negativ. Mikroskopisch: Leuko- 
cyten in großer Anzahl; keine Nierenelemente. Lymphdrüsen: Sämtliche äußere 
Lymphdrüsen vergrößert (vom Umfang einer Bohne bis zu dem eines Hühner- 
eies), derb, schmerzlos. 

Haut: Im Gesicht, Hals und Rumpf, besonders in der Brust- und Bauch- 
gegend ein Ausschlag aus rundlichen und ovalen, flach-erhabenen, bläulichroten 
Flecken von der Größe eines Kleinfingernagels bis zu der eines Zehnpfennigstückes; 
diese Flecken sind sowohl einzeln gelagert, als zu größeren erythematösen Flächen 
verschmolzen. Die zentrale Partie der Flecken weist violette Färbung auf, welche 
an die Farbe der zentralen Teile der Elemente der Erythema exsudativum multi- 
forme erinnert, ohne jedoch eingefallen zu sein. Eine große Anzahl der Flecken 
ist an der Oberfläche erodiert und sezerniert eine geringe Menge eines serös-eitrigen, 
zu Borken vertrocknenden Exsudates. Infolgedessen bestehen in der Kreuz- 
gegend, am hinteren Halsteil und unter den Mammae diffuse nässende Flächen, 
die teilweise von Borken bedeckt sind, jedoch ausgesprochen polycyclische Kon- 
turen aufweisen. Hier und da konstatiert man am Bauch gespannte, einkammerige, 
bohnengroße Blasen, die mit einer serösen, hellgelblichen Flüssigkeit gefüllt und 
meist von einem roten Saume umgeben sind. Im Inhalt dieser Blasen sind mikro- 
skopisch neutrophile Leukocyten in geringer Anzahl nachweisbar. Eosinophile 
fehlen. An den Oberextremitäten sind bloß vereinzelte Flecken und an den Unter- 
extremitäten sind sie überhaupt nicht vorhanden. Nikolsky negativ. Dermo- 
graphismus nicht ausgeprägt. Jucken mäßig. 

Schleimhäute: Mundschleimhaut rot, ödematös; die innere Fläche der Wangen 
und die Seitenfläche der Zunge sind mit grauweißlichen Fetzen von unregel- 
mäßiger Form bedeckt; Unterlippe erodiert, verdickt, zum Teil mit grünlich- 
gelben Krusten bedeckt. Am weichen und harten Gaumen rundliche Bezirke, 
die teilweise erodiert, teilweise mit Überresten getrübten Epithels bedeckt und 
von einem roten Saume umgeben sind. Die Tonsillen stark vergrößert, mit ge- 
trübtem Epithel bedeckt, verdecken den Zugang zur hinteren Rachenwand. 
Schlucken erschwert, schmerzhaft; Sprache undeutlich; Speichelfluß. Conjunctiva 
beider Augen stark ödematös, gerötet, teilweise mit fibrinösen Membranen bedeckt. 
Cornea glatt, glänzend. Lider geschwollen. Reichliches, eitriges Augensekret. 

Blut: WaR. negativ. Die Resultate der während der Beobachtungsperiode 
angestellten hämatologischen Untersuchungen sind in Tabelle 1 wiedergegeben. 

Unter den Lymphocyten fanden sich stets atypische Formen, und zwar mit 
größerem Kern, als er normalerweise vorkommt, und mit einem breiteren, nach 
Giemsa himmelblau färbbaren Protoplasmasaum. In den Kernen dieser Zellen 
ließen sich häufig 1—2 Kernkörperchen nachweisen. Zu Beginn der Untersuchungs- 
periode fanden sich in Menge Kernschatten, späterhin wurde die Anzahl der- 
selben beträchtlich geringer. Mit der Verminderung der Zahl der Lymphocyten 
fanden sich Zellen mit azurophiler Körnung. 

Im nachfolgenden sei in Kürze die nach Monaten geordnete Krankengeschichte 
angeführt. | 

Dezember 1923. Der Ausschlag hat sich über die Extremitäten verbreitet. 
Am Rumpf frische Flecken und Blasen. An den Genitalien, am Hals, Rücken 
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Tabelle 1. 
| | Leukocytäre Formel 
Datum der | Rytro hoD DA r 
Untersuchung |  cyten | eyten | Neutro- | Lympho- | Eosino- | Baso- Mono- 
eu | phlle | ey ten | phile phile me 
| /0 | 2o /0 /0 0 
2. XII. 1923 | — 49 000 | 9,5 895 | — — 1 
16. XII. 1923 | -— 54600 | 10,5 82 6 — 0,5 
11., -£ 1924 | 3 200 000 | 25 000 | 15 82 l =} 2 
16. I. 1924 | — 16000 ; 24 | T4 | — — ıı 2 
1. III. 1924 | 3000000) 13200 39 i DE f — 3 
16. III. 1924 || 3620000 | 15600 ı 54 40 2 — 4 
28. HI. 1924 | 3200000| 13200 46 48 1 - 15 
16. IV.194 | — 12600 | 47 48 1 za 1 4 
17. V.1924 | — 12000 | 44 44 2 — 10 
10. VL.194 | -- 11000 | 455 | 4 | 35 05 | 65 
21. VIL 1924 | 4 250 000 4 800 47 47 | 2 — 4 





und unter den Mammae diffuse nässende Partien. Am behaarten Kopf geplatzte 
und miteinander verschmolzene Blasen. Das Sekret derselben ist zu reichlichen 
Borken vertrocknet, welche die Haare verkleben. An den Unterextremitäten ist 
der Ausschlag symmetrisch gelagert und weist bloß eine geringe Anzahl von Blasen 
auf. Letztere entstehen sowohl auf der normalen Haut, als auch auf voran- 
gegangenen Flecken. An den Oberextremitäten, besonders deren Beugeflächen, 
hat der Ausschlag vorzugsweise fleckig-knotigen Charakter, Seitens der Mund- 
schleimhaut liegt, trotz des Auftretens frischer Elemente, subjektive Besserung 
vor. Ende des Monats hört das Erscheinen von neuen Elementen an der Haut 
fast auf. Die Blasen und nässenden Partien verheilen und bedecken sich mit 
Epithel, auch tritt an diesen Partien starke Pigmentation auf. Der frühere sehr 
schwere Allgemeinzustand besserte sich zum Schluß des Monats beträchtlich. 
Die Temperatur, die anfangs leicht erhöht war und bis 38° anstieg, fiel bis zur 
Norm ab. Vom 15. XII. erhält Patientin subeutan Natr. arsenicicum (1 proz.) 
und lokal Umschläge mit einer !/,proz. Lösung von Arg. nitricum. Bäder. 

Januar 1924. Neben der Abheilung der früheren Eruptionen Auftreten von 
frischen Eruptionen, bestehend aus rosarötlichen, urticariaartig erhabenen, ein- 
zeln oder gruppenweise gelagerten Flecken. Einige derselben weisen in ihrem 
Zentrum Blasenbildung auf; bei seitlichem Druck auf die Flecken vergrößern 
sich die betreffenden Blasen im Umfang und werden gespannter. An einigen 
Elementen konstatiert man eine periphere Verbreitung bei gleichzeitigem Ab- 
blassen und Verheilen der zentralen Partie. Hier und da entstehen die Blasen auch 
auf der normalen Haut. Mundschleimhaut unverändert. Starker Haarausfall 
am Kopfe, wodurch eine Menge von haarlosen Bezirken entsteht. Am 3.1. 
Behandlung mit Injektionen von N. ars. beendet. 

Februar. Frische Eruptionen desselben Charakters wie früher, dauern an. 
Am Schluß des Monats Auftreten von fingernagelgroßen Hämorrhagien an den 
Dorsalflächen der Hände. Ab 17. II. wieder Arseninjektionen. Mitte Februar 
linksseitige eitrige Dakryocystitis. 

März. Schmerzen und Schwellung im rechten Schultergelenk. Nach Prieß- 
nitz und 2maliger intravenöser Injektion von 50,0 1 proz. Natr. salieyl.-Lösung 
Schwinden dieser Erscheinungen. Lymphdrüsen im Umfang beträchtlich ver- 
mindert. Milz tastbar, jedoch kleiner. An den Nägeln eine quere, 2—3 mm von 
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der Lunula entfernte Furche sichtbar. Hautödem beider Unterschenkel, be- 
sonders des rechten, wobei auf der ödematösen Haut in erheblicher Menge Blasen 
auftreten. Nach Verordnung von Adonis vernalis Zurückgehen der Hautschwellung 
im Laufe einer Woche. 

April. Gutes Allgemeinbefinden. Temperatur normal. Haut- und Schleim- 
hauteruptionen dauern an. Die Kopfhaare wachsen ungleichmäßig ab, indem 
einzelne, haarlose, etwas atrophische Bezirke nachbleiben. Ende des Monats 
Beendigung der Arseninjektionen. 

Mai. K.J. (10,0 : 200,0) im Laufe von 10 Tagen gab keine Exacerbation 
des Ausschlages. Außer frischen Eruptionen erscheinen vereinzelte Hämorrhagien. 
Ende des Monats Atembeschwerden. Laryngoskopische Untersuchung (Prof. 
Burack): Seitliche Kehlkopfwände und Stimmbänder mit einem grauweißen Belag 
bedeckt. Larynxstenose. Beschränkte Beweglichkeit des linken Stimmbandes. 
Ende des Monats Milz nicht mehr tastbar. Verkleinerung der Lymphdrüsen 
nahezu um die Hälfte ihres früheren Umfangs. Röntgenoskopisch: Vergrößerte 
bronchiale und mediastinale Drüsen. 

Juni. Die Eruptionen lokalisieren sich hauptsächlich an den Inguinalfalten, 
Glutaei, Genitalien -und besitzen ihr früheres Aussehen. Frische Hämorrhagien 
an den Händen. Dreimalige Einführung von Neosalvarsan (0,45 pro dosi) per 
rectum. 

Juli. Weitere, 2 malige Einführung von Neosalvarsan (0,45 und 0,6) per 
rectum, darauf intramuskuläre Milchinjektion (2 und 4 ccm pro dosi). Neue 
Eruptionen treten hauptsächlich an den Glutaei und den Inguinalfalten, und 
zwar serpiginös auf. Hie und da frische Hämorrhagien. 28. VII. Beginn mit 
intravenösen Injektionen von Chinin. bihydrochlor. in 25 proz. Lösung (0,2 pro dosi) 
jeden 2. Tag. Ab 30. VII. intern Polyglandulin F. (0,5 pro dosi, 2 mal täglich). 

August. Keine frischen Eruptionen, Mundaffektionen in statu quo. Die 
Schmerzen beim Schlucken wurden zeitweilig derartig stark, daß Patientin keine 
feste Speise zu sich nehmen konnte. An den Stellen der verheilten Eruptionen 
stark ausgeprägte Pigmentation. Die interne Behandlung mit Polyglandulin 
wurde fortgesetzt. Am 20. VLT. 1924 erhielt Patientin die 10. intravenöse Chinin- 
injektion und wurde danach entlassen. 

Seit der Entlassung bis zum 12. X. 1924 stand Patientin nicht unter unserer 
Beobachtung. Am 12.X. konnte konstatiert werden, daß keine neuen Haut- 
eruptionen aufgetreten waren. Die Kopfhaare sind überall — auch an denjenigen 
Stellen, die früher kahl und atrophiert waren — nachgewachsen. Seitens der 
Mundschleimhaut, wie früher, Beläge in reichlicher Anzahl. Auch die Schluck- 
beschwerden, sowie zeitweilige Atembeschwerden dauern an. Milz nicht tastbar; 
sämtliche Lymphdrüsen im Umfang beträchtlich zurückgegangen. Das Allgemein- 
befinden verschlimmerte sich: Große Schwäche, Abmagerung, Appetitlosigkeit. 
Am 19. X. trat plötzlich zu Hause Exitus ein. 

Eine Obduktion konnte leider nicht vorgenommen werden. 

Die histologische Untersuchung betraf einen urticariaartigen Fleck, der am 
1.11.1924 an der hinteren Fläche des rechten Oberschenkels excidiert worden 
war, und ein Bläschen, welches mitsamt der Hautunterlage am 12. I. 1924 an 
der Vorderfläche des linken Oberschenkels exeidiert wurde. Fixierung in 10 proz. 
Formalinlösung; Einbettung in Atlınannscher Mischung; Färbung der Schnitte 
der Flecken mit Hämatoxylin-Eosin, nach van Gieson und mit Carbolmethylgrün- 
Pyronin nach Unna-Pappenheim; Färbung der Schnitte des Bläschen mit Häma- 
toxylin-Eosin. 

Die Untersuchung der Schnitte des urticariaartizen Bläschens zeigte, daß 
die Epidermis keine besonderen Abweichungen von der Norm aufweist. In den 
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Öffnungen der meisten Follikel Anhäufung von Hornmassen. Hier und da ist ein 
intracelluläres Ödem im Stratum spinosum sichtbar. Epithelialzapfen im all- 
gemeinen normal entwickelt, jedoch an den Stellen, welche den oberflächlich 
gelegenen Coriuminfiltraten entsprechen (s. unten), schwach ausgeprägt; an 
diesen Stellen hat die Grenze zwischen der Epidermis und dem Corium das Aus- 
sehen einer geraden oder nach oben konvexen Linie. Seitens des Coriums Ver- 
änderungen in der papillären und subpapillären Schicht. Die oberflächlichen 
Coriumschichten in beträchtlichem Maße zerfasert und ödematös. Blutgefäße 
bloß stellenweise mäßig erweitert. Die Zahl der Zellenelemente des Coriums ist 
vergrößert; teils sind dieselben diffus zerstreut, teils bilden sie stellenweise An- 
häufungen, die vorwiegend in der subpapillären Schicht entlang den Gefäßen 
gelagert sind. Außer den Infiltraten um die Gefäße bemerkt man auch eine 
mäßige Infiltration in der Umgebung der Knäuel der Schweißdrüsen, und außer- 
dem an der Basis der verhornten Follikel. All diese Zellenanhäufungen bestehen 
hauptsächlich aus Bindegewebszellen von verschiedener Größe mit geringer Bei- 
mengung von Lymphocyten. Eosinophile fehlen. Bei Färbung nach Unna-Pappen- 
heim sind bloß einzelne Plasmazellen nachweisbar. 

Die Decke der untersuchten Blase besteht aus einer Hornschicht, der Boden 
aus Cutisfasern, die mit Zellen infiltriert sind. Unter letzteren fehlen Eosinophile 
vollständig, und kommen Polynucleare bloß vereinzelt vor. Im Blaseninhalt 
wenig Zellenelemente. Außer Epithelialzellen, die sowohl einzeln, als auch in 
(Gruppen, welche mit der Decke des Bläschens und dessen Boden zusammen- 
hängen, vorkommen, finden sich vereinzelte Polynucleare. Eosinophile fehlen. 
In der Umgebung des Bläschens sind im Corium einzelne Herde von Zellenan- 
häufungen sichtbar, die ihrer Lokalisation und Struktur nach den oben beschrie- 
benen Infiltraten in den Schnitten des urticariaartigen Fleckens entsprechen. 
In gleicher Weise wird auch hier Ödem der oberflächlichen Coriumschichten, 
sowie mäßige Erweiterung der Blutgefäße beobachtet. 

Der hier mitgeteilte Fall beansprucht Interesse: 1. in hämatologischer. 

. in dermatologischer Beziehung, 3. hinsichtlich des Zusammenhanges 
er vorliegenden Hauterscheinungen mit dem Grundleiden. 

Die lange vor dem Ausschlag aufgetretene Vergrößerung sämtlicher 
I.ymphdrüsen, die anfangs beobachtete Milzvergrößerung, die Kehlkopf- 
infiltrate, das Blutbild — all diese klinischen Erscheinungen scheinen 
die Diagnose: „chronische Iymphatische Leukämie‘ zu rechtfertigen. 
Dieselbe verlief im Anfang subleukämisch und zum Schluß aleukämisch. 
In differentialdiagnostischer Hinsicht kommt neben der Lymphogranu- 
lomatose, die auf Grund des Blutbildes (Lymphoeytose!) ausgeschlossen 
werden kann, die sog. Iymphatische Reaktion in Betracht. 


Diese Reaktion wird nach Naegeli wahrscheinlich durch eine spezifische 
Infektion hervorgerufen, die gewöhnlich mit einer Angina beginnt und im Anfang 
hämatologisch große Ähnlichkeit mit der akuten Ivmphatischen Leukämie auf- 
weist, um so mehr als an die Angina sich rasch eine Schwellung sämtlicher Lymph- 
drüsen anschließt. Die diesbezügliche Diagnostik, welche zu Anfang der Erkran- 
kung Schwierickeiten bietet, wird durch die weitere Beobac 'htung sichergestellt: 

rasche Genesung mit Rückkehr zum normalen Blutbild. 


Was den oben beschriebenen Fall anbelangt, so kommt die An- 
nahme einer „Ivmphatischen Reaktion” nieht in Frage, denn bei der 
Patientin begann die Schwellung der Lymphdrüsen bereits 2 Jahre vor 
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Ausbruch der Krankheitserscheinungen und das Blutbild kehrte nicht 
zur Norm zurück. 

Beachtenswert ist das allmähliche Sinken der absoluten Zahl der 
Leukocyten parallel der allmählichen Volumverminderung sämtlicher 
Lymphdrüsen. Eine derartige Erscheinung kommt, nach Naegeli, recht 
selten vor. Einerseits ist es natürlich möglich, daß hierbei eine Rolle die 
Arsenbehandlung gespielt hat, nach welcher bekanntlich Remissionen 
im Laufe des leukämischen Prozesses auftreten können. Andererseits 
aber drängt sich die Frage auf, ob nicht möglicherweise die Remission 
im vorliegenden Falle durch das Hautleiden hervorgerufen worden ist. 
Es ist ja bekannt, daß interkurrente Erkrankungen (krupöse Pneumonie, 
Erysipelas usw.) bei lymphatischer Leukämie deren Verlauf in radikaler 
Weise umgestalten können, so daß die Milz- und Lymphdrüsenschwel- 
lung zurückgeht und außerdem das Blutbild sich vollständig verändert, 
indem es der betr. Komplikation entspricht. Geht man von der Annahme 
aus, daß im vorliegenden Falle das Hautleiden eine interkurrente, d.h. 
mit dem Hautleiden nicht pathogenetisch verknüpfte Krankheit dar- 
stellt, so wäre hierdurch die Ursache der Remission aufgeklärt. 

Das dermatologische Bild bei der Patientin ist in vielfacher Be- 
ziehung als athypisch zu bezeichnen und kann wohl nicht ohne weiteres 
zu dieser oder jener Gruppe der Blasendermatosen zugezählt werden. 
Außer den pemphigoiden Blasen wurden sowohl Eruptionen, die ur- 
tikariaartigen Charakter trugen, als auch solche, die Ähnlichkeit mit 
dem Erythema multiforme exsudativum haben, beobachtet. 


Samberger weist darauf hin, daß eine Kombination derartiger Eruptionen 
auch beim Pemphigus vorkommen kann, wobei „diese sekundären Erscheinungen 
in solch beträchtlicher Anzahl vorhanden sein können, daß die Diagnose hierdurch 
schwankend wird; es kann vorkommen, daß ein und derselbe Fall von einem 
Arzt als Urticaria bullosa, von einem anderen als Erythema exsudativum und 
von einem dritten als Pemphigus aufgefaßt wird‘ (übers.)*). Das oben beschrie- 
bene dermatologische Bild stellt eine passende Illustration der zitierten Worte 
Sambergers dar. 

Bezüglich des histologischen Bildes sei hervorgehoben, daß die ge- 
fundenen Veränderungen durchaus unspezifisch sind. Auffallend ist das 
Fehlen von Eosinophilen sowohl im Inhalt der Blasen als auch in den 
Infiltraten, was bei Pemphigus ein recht ungewöhnlicher Befund ist. 

Sofern ein pathogenetischer Zusammenhang der Hauterscheinungen 
mit dem leukämischen Prozeß in dem hier mitgeteilten Falle besteht, 
so wäre die Annahme eines Leukämides (Audry) bzw. eines Lymphade- 
nides im Sinne von Arndt am naheliegendsten. 

Jedoch einige Besonderheiten der beschriebenen Hautaffektionen 
(akuter Beginn mit Temperatursteigerung, entzündliche Komplikation 





*) Es wäre hier am Platze, auch an die Dermatitis herpetiformis zu erinnern. 
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seitens des Schultergelenks, Haarausfall, Querfurche an den Nägeln) 
lassen die Vermutung eines infektiösen Prozesses aufkommen, so daß 
anscheinend der betr. Fall sich dem Krankheitsbild des Erythema multi- 
forme exsudativum nähert. Von einem derartigen Standpunkte aus 
wäre die Remission im Verlauf des leukämischen Prozesses als Folge- 
erscheinung einer zufällig hinzugetretenen Infektion zu deuten. 

Übrigens bin ich der Ansicht, daß im vorliegenden Falle die Frage, 
ob der leukämische Prozeß und die Hautveränderungen kausal ver- 
knüpfte oder zufällig kombinierte Erscheinungen darstellen, im Grunde 
genommen unaufgeklärt ist. In derartigen Fällen kann jedoch an die 
zweite Möglichkeit gedacht werden. 
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Über Melkerknoten. 


Von 
Leo von Zumbusch. 


Mit 1 Textabbildung. 


(Eingegangen am 4. Februar 1926.) 


Die große Seltenheit der als Melkerknoten bezeichneten Affektion 
mag es gerechtfertigt erscheinen lassen, wenn folgende Beobachtung fest- 
gehalten wird. 

Im Februar 1925 konsultierte mich eine etwa 40jährige Dame, 
wohnhaft im bayrischen Oberland, wegen angeblicher Warzen. An einer 
Hand waren vier bis fünf bis fast erbsengroße, blaurote, glatte halb- 
kugelförmige, derbe Knoten in nicht entzündeter Umgebung zu sehen. 
Sie saßen zerstreut am Rande der Hand und seitlich an den Fingern, 
fühlten sich derb und kühl an, Druck ist nicht schmerzhaft, auch spontan 
besteht weder Jucken noch Schmerz. Da mich die Knoten sofort an 
Melkerknoten erinnerten, stellte ich die Frage, ob sie eine Landwirt- 
schaft besitze, was bejaht wurde. Die weitere Frage, ob sie auch selbst 
die Kühe melke, wurde erst verneint, sie verbesserte sich aber gleich und 
berichtete, es sei einmal die Kuhmagd plötzlich weggekommen, kein Er- 
satz dagewesen und sie habe eine Reihe von Tagen selbst gemolken. 
Dies sei etwa sechs Monate her. Die Knoten kamen einige Zeit später, 
ob die Kühe etwas am Euter gehabt hätten, weiß sie nicht. Vacciniert ist 
sie seit dem 12. Lebensjahre nicht mehr. 

Durch diese anamnestischen Angaben hielt ich nun die Diagnose für 
ziemlich gesichert. Als Therapie empfahl ich ihr zunächst die Exstirpa- 
tion, wie es von Friboes!) gemacht worden war, dem wir ja die genaue- 
sten histologischen Angaben verdanken. Dies lehnte die Patientin ab. 
Darauf verordnete ich ihr Emplastrum cinereum cum acido carbolico, 
von dem Gedanken ausgehend, die resorbierende und hyperämisierende 
Wirkung könnte den chronischen, torpiden Prozeß gut beeinflussen. Die 
Wirkung war überraschend. Am nächsten Tage schon wurde ich tele- 
phonisch angerufen, die Sache sei schr schmerzhaft und schlecht gewor- 
den. Nach vier oder fünf Tagen bot sich folgendes Bild: 


1) Dermatol. Zeitschr. 21. 1914. 
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Die Herde waren von roten, entzündlichen Höfen umgeben, heiß, 
druckschmerzhaft, die Knoten in trübe Blasen oder Pusteln verwandelt. 
Von der Hand zogen sich rote Iymphangitische Streifen bis fast zum 
Ellbogen, die Cubital und Axillardrüsen waren stark vergrößert und 
schmerzhaft. Unter Bleiwasser-Alkoholumschlägen und Ruhigstellung 
mittels einer Mitella gingen diese starken Entzündungserscheinungen in 





Abb. 1. 


wenigen Tagen zurück, die Pusteln trockneten ein, nach einigen weiteren 
Tagen (genau weiß ich es nicht, da zu dieser Zeit die Patientin nicht in 
die Stadt kam) fielen dann die Borken ab, und es blieben an der Stelle 
der Knoten flach deprimierte Narben. 

Wir schen, daß sich, wohl wahrscheinlich unter dem Einfluß des 
Plasters, aus den Knoten richtige Vaceinepusteln entwickelt haben, die 
den ganz gewöhnlichen Ablauf nahmen; dies scheint mir der Beweis, dab 
die als Melkerknoten bezeichnete Affektion nichts anderes ist als eine 
abnorme Art der Kuhpocken beim Menschen. Ähnliche Dinge kennt man 
ja auch als Folge der Vaccination, die sogenannten Steinpocken, von 
denen in der älteren Literatur öfter die Rede ist, sie sind z. B. in Kaposıs 
Lehrbuch der Hautkrankheiten erwähnt. 





(Aus der Dermatologischen Klinik der med. Akademie zu Osaka, Japan. 
Direktor: Prof. K. Sakurane.) 


Zur Pathogenese des Angiolupoids. 


Von 
Chuho Tanimura. 


Mit 1 Textabbildung. 


(Eingegangen am 8. Februar 1926.) 


In diesem Archiv Bd. 147, H.2, habe ich aus der Kieler Klinik 
einen Fall von Angiolupoid veröffentlicht. An der Hand eines weiteren 
Falles!) gestatte ich mir im folgenden die Pathogenese desselben kurz 
zu erörtern, da sich eine deutliche Herdreaktion auf Alttuberkulin nach- 
weisen ließ. 


Der Fall betraf ein 22jähr. Fräulein S. T. Eltern und eine Schwester gesund. 

Väterliche Großmutter an Apoplexie, mütterliche Großmutter an Lungentuber- 
kulose gestorben, sonst keine nennenswerte Familienanamnese. Pat. selbst hatte 
in der Kindheit Masern, wurde einige Male geimpft. Bis zur Pubertätszeit will 
sie im allgemeinen gesund gewesen sein. Neit Ende letzten Jahres oft Angina, 
vor kurzem Husten und Nachtschweiß. Vor etwa 4 Jahren entstand auf dem 
linken Unterschenkel ein kleiner, mehr oder weniger mit Juckgefühl einher- 
zehender roter Fleck, welcher sich dann sehr langsam bis zur Größe eines Hanf- 
kornes entwickelte. während auch an anderen Stellen ähnliche Efflorescenzen 
ohne subjektive Beschwerden auftraten. 
Status praesens (10. IX. 1923): Mäßig kräftig gebaute und ernährte Pat. 
Keine deutliche Drüsenanschwellung. Über den beiden Lungenspitzen eine leichte 
Infiltration nachweisbar. Auf dem linken Unterschenkel, Fußrücken und der 
Fußsohle befinden sich eine Anzahl von stecknadelkopf-, hanfkorn- bis nagelgroßen, 
zerstreut oder z. T. gruppenweise angeordneten, scharf begrenzten, bräunlich- 
gelblich bis bräunlichrötlich gefärbten, flach erhabenen, glatten, weichen purpura- 
ähnlichen Efflorescenzen. Bei Glasdruck verschwindet der eigentliche Farbton. 
hinterläßt aber in einigen Knötchen gelblichrötliche Flecke. Die Efflorescenzen 
an der Fußsohle ähneln mehr oder weniger dem Angiokeratom Mibelli. 

WaR. und 8.-G.-R. negativ. Blutbefund: Hb. 82%, (Sakli), Erythrocyten 
4588 000, Leukocyten 6400. Blutdruck 100 mm (Tycos). 

Tuberkulinprobe: Pirquet schwach positiv; bei der subeutanen Injektion 
von A.-T, (1,0 mg) keine allgemeine, schwache lokale Reaktion, während eine 
deutliche Herdreaktion (nach 24 Stunden eine ansgepräg® Zunahme der Rötung an 
den Knötchen) nachgewiesen wurde, 


1) Dieser Fall wird ausführlich japanisch von Dr. Tein Daha und Dr. Tomoo 
Kozuma in The japanese ‚Journal of Dermatoloev and Urology veröffentlicht. 
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Therapeutisch hat die Injektion von eiweißfreiem Tuberkulin gut gewirkt. 

Histologisch: Ein erbsengroßes Knötchen auf der Vorderseite des linken 
Unterschenkels excidiert und histologisch untersucht. Hornschicht z. T. verdickt, 
nirgends Parakeratose. Körnerschicht in 1—2 Reihen mit spärlichem Kerato- 
hyalin. Rete Malpighii z. T. gewuchert. Retezapfen im allgemeinen verschwunden, 
die noch erhaltenen weisen jedoch im Gegenteil eine deutliche Verlängerung und 
teilweise Verdickung auf. Pigmentkörner in der Basalschicht weder vermehrt 
noch vermindert. Spärliche Wanderzellen in den unteren Schichten des Rete 
Malpighii. In der Mitte des Knötchens liegt ein deutliches Zellinfiltrat in der Ober-, 
z. T. auch in der Mittelschicht der Cutis, und besteht aus Epitheloid-, Plasma- 
zellen und Lymphocyten, nebst spärlichen Riesen-, Mastzellen und polynucleären 





Abb. J; 


Leukocyten. Die untere Grenze des Herdes ist ziemlich scharf abgesetzt. Die 
darüberliegende Epidermis wird von unten durch diese Zellanhäufung gedrückt, 
ist aber noch nicht atrophiert. Die Gefäße im Infiltrat sind im allgemeinen er- 
weitert, z. T. neugebildet und mit roten Blutzellen angefüllt. 

In den Randpartien dieses Herdes befinden sich in der Oberschicht der Cutis 
rundlich, länglich oder mehr oder weniger unregelmäßig gestaltete, z. T. mit- 
einander verschmelzende, vornehmlich aus Epitheloidzellen bestehende Infiltrate, 
zwischen welchen und der Epidermis eine schmale hier und da mit leichter Zell- 
anhäufung einhergehende Cutisschicht vorhanden ist. In der Mitte dieser In- 
filtration sind mehr oder weniger erweiterte Blutgefäße bemerkbar. Kollagene 
und elastische Fasern in den Infiltraten sind fast völlig verschwunden. Ferner 
unterhalb der Mittelpartie der Cutis hier und da eine leichte Zellanhäufung um 
die Gefäße und Follikel. Tuberkelbacillen in den Schnitten nicht nachgewiesen. 
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Diese klinischen und histologischen Befunde weichen von den bisher 
veröffentlichten Ergebnissen im wesentlichen nicht ab. Soweit ich die 
Literatur übersehe, ist unserer Fall dem Pokornyschen sehr ähnlich. 

Bei dieser Erkrankung können gelegentlich die sichtbaren Gefäß- 
erweiterungen über den Herden fehlen, wie in meinem ersten Fall. Bei 
diesem Fall war auch klinisch keine Teleangiektasie nachweisbar, die 
Rötung des Herdes verschwand bei Glasdruck größtenteils und histo- 
logisch wurden eine Anzahl von erweiterten und z. T. neugebildeten 
Gefäßen in dem umfangreichen Infiltrat nachgewiesen. Das Fehlen 
sichtbarer Gefäßveränderungen hat wie in meinem früheren Falle seinen 
Grund darin, daß die Capillaren größtenteils in dem breiten umfang- 
reichen zusammenhängenden Infiltrat eingebettet liegen, die darüber- 
liegende Epidermis noch nicht atrophisch war und die äußere Horn- 
schicht auch mehr oder weniger deutlich verdickt war, so daß diese 
Gefäße klinisch nicht hervortraten. 

Noch hervorzuheben ist, daß bei unserem Fall die Efflorescenzen auf 
den ersten Blick so aussahen, als ob es Purpuraflecke wären. Aber sie 
verschwanden bei Druck, in einigen Knötchen blieb ein mehr oder weni- 
ger gelblicher Farbton zurück. 

Außerdem waren die Efflorescenzen auf der Fußsohle dem Angio- 
keratoma Mibelli sehr ähnlich. Die ersteren ließen sich jedoch von dem 
letzteren dadurch unterscheiden, daß sie sich weich anfühlten, nur ein- 
seitig vorhanden waren, ferner durch den diaskopischen Befund und die 
histologischen Veränderungen. Pokorny hat auch in seiner Mitteilung 
(Arch. f. Derm. u. Syph. Bd. 143, H. 1/2) die Beziehung zwischen beiden 
Dermatosen eingehend berücksichtigt. 

Über die Pathogenese des Angiolupoids stehen die Ansichten der 
Autoren noch schroff gegenüber. Neuerdings sprach ich mich in Be- 
rücksichtigung der klinischen und histologischen Befunde für eine Ver- 
wandschaft mit Lupus vulgaris disseminatus postexanthematicus aus und 
äußerte die Meinung, daß es gerechtfertigt sei, das Angiolupoid als eine 
eigenartige hämatogene Tuberkulose der Haut aufzufassen (Arch.f. Derm. 
u. Syph. Bd. 147, H. 2 u. Bd. 148, H. 1). Bei unserem Fall machte sich, 
wie oben erwähnt, eine deutliche Herdreaktion mittels A. T. bemerkbar. 
Deshalb halte ich es für richtig, das Angiolupoid als eine hämatogene 
Hauttuberkulose anzusehen, obwohl bisher noch keine Tuberkelbacillen nach- 
gewiesen wurden. 


(Aus der Deutschen dermatologischen Klinik in Prag. — Vorstand: Prof. C. Kreibich.) 


Arthrolues deformans secundaria. 
Von 
C. Kreibich. . 
Mit 9 Textabbildungen. 


(Eingegangen am 22. Dezember 1925.) 


Es sei im folgenden über einen recht seltenen Fall von Lues be- 
richtet: 


Karl T., 40 Jahre alt. bis zum 18. Jahre Hautkrankheit (?), die spontan 
ausheilte. August 1924 Müdigkeit in den Beinen, fleckenförmiger Ausschlag. 
September 1924 Schmerzen in den Halswirbeln und Schultergelenk, eingeschränkte 
Beweglichkeit. November 1924 Hauterkrankung im gegenwärtigen Ausmaß, 
wegen Gelenkserkrankung vergeblicher Aufenthalt in Bädern und mehreren 
Kliniken. 

Status praesens; Hochgradigste Abmagerung, Marasmus. Patient hilflos, 
bettlägerig, spontan vollkommen unbeweglich wegen schwerer Erkrankung fast 
aller Gelenke. Kopf und Hals nach links verdreht. Gesicht asymmetrisch (Kiefer- 
gelenk), Wirbelsäule versteift, muß gefüttert werden. Ellbogen in halber Beuge- 
stellung fixiert. Handgelenk aufgetrieben, pastös geschwollen, unbeweglich, 
anscheinend ohne Knochenverdicekung. Fingergelenke verdickt und zu den ab- 
normsten Stellungen verzogen, so z. B. die Finger der rechten Hand zu einer schlecht 
gemachten Faust kontrahiert. die nicht geöffnet werden kann (Abb. 1), linke Hand 
zu einer Stellung verzogen, die Abb 2 ergibt. Kniegelenk in halber Beugestellung 
fixiert (Abb. 3). Sämtliche Zehen in Subluxation nach außen gerichtet (Abb. 4). Über 
den ganzen Körper ausgebreitet ein sehr dichtes Exanthem. Kopfhaut von dicken 
seborrhoischen Borken bedeckt, fast das ganze Gesicht mit einer dicken, honig- 
gelben, fettigen Borke überzogen, die sich an den Rändern in kleinen Börkchen 
auflöst, unter den Borken gelblich roter Farbenton bei erhaltener Hornschicht. 
An den Extremitäten Exanthem landkartenartig, Linien ziemlich rasch wechselnd, 
da das Zentrum der Einzelherde oft rasch abheilt und der Rand rasch in der 
Peripherie weiterschreitet. Die Tendenz zur runden Linie ist vorhanden, der 
Radius im Verlaufe größer werdend. Bei frischen Fffloreseenzen ist das Krank- 
heitsprodukt eine sehr saftige, gelbbraune, parakeratotische Borke, ziemlich rasch 
in eine melr trockene weiße Schuppe übergehend. Hohlhände und Fußsohlen in 
toto von einer mehrere Millimeter dieken gelbbraunen Borke bedeckt, die ihrer 
Masse nach wohl meist aus Hornschiehte besteht, aber von Exsudat durchsetzt 
ist. Diese Borken enden mit einem ervthematösen nieht infiltrierten Rand. Am 
Hand- und Fußrücken lösen sich diese geschlossenen Herde in größere und kleinere 
nummuläre Einzelherde auf. die ebenfalls von saftiren Borken bedeckt sind, auch 
hier rote Säume ohne Infiltrat nach Entfernung der Borke. Rasches und schub- 
weises Auftreten derartiger Effloreseenzen, aber auch relativ rasches Abheilen 
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im Zentrum oder Verschwinden ganzer FEfflorescenzen. Am Stamm Exanthem 
mehr zerstreut und schuppend. Nägel teils fehlend, die Stümpfe in Fasern zer- 
splittert, teils klauenartig verlängert. 

In diesem Aussehen imponiert der Fall zunächst wie eine atypische saftige 
Psoriasis arthritica, ohne daß aber diese Diagnose befriedigte. Der Fettgehalt 


N u 1 g a e 





Abb. 1. 





Abb, 2. 


der Krusten auf Kopf und im Gesicht, der circinäre Aufbau ließen an seborrhoischen 
Prozeß denken, wogegen die mächtige Beteiligung der Hand- und Fußsohlen, 
die Gelenkserkrankung sprach. so daß das Exanthem durch einige Zeit in nichts 
Bekanntes einzureihen war. WaR. +-+. Auch jetzt ist das Exanthem nicht 
ohne weiteres unter die bekannten oder seltenen Sekundärformen einzureihen. 
Für Sekundärform sprach aber das rasche Aufschießen in zahlreichen Schüben, 
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das rasche Abheilen im Zentrum im Verlauf von einigen Tagen und das rasche 
Auseinanderlaufen der Kreise. 
Die Diagnose war auch jetzt noch erschwert durch das Fehlen jeglichen 





Abb. 3. 


braunen Infiltrates am Rand und dadurch, daß die Borke bis zur Peripherie reicht 
und darüber Junaus keinen Saum erkennen läkt. 

Im Verlanfe der antilnetischen Kur änderte sieh das Exanthem, so daß die 
Ah! soll. den Inetischen Charakter erkennen laßt. Diese Änderung ist da- 
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durch bedingt, daß im Zentrum vollkommene Abheilung eintritt, wodurch sich der 
serpiginöse Rand scharf abhebt. Auf diesem Rand haftet jetzt eine dicke, braun- 
gelbe, mehr leimartige Borke, nach deren Abhebung eine gequollene, etwas elevierte, 
zart rote, von Hornschichte bedeckte Unterfläche zum Vorschein kommt. Im 
Gesicht dauert die auffallende seborrhöe-artige Beschaffenheit weiter an. Die Auf- 


` 





Abb. 4. 


lagerungen fallen erst viel später ab und es kommt wie nach einer Schälkur eine 
zart gerötete Farbe zum Vorschein. Ähnlich wie das Gesicht war eines Tages 
das ganze Scrotum und der Penis von einer seborrhoisch-fettigen Borke bedeckt, 
die nach 2 Wochen in Schuppung überging und schließlich abfiel, ohne daß die 
Haut in ihrer Farbe besonders geändert war; eine gewisse Hyperämie mag wohl 
vorhanden gewesen sein. 
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Die beigegebenen Röntgenogramme ergeben die pathologische Stellung der - 
Gelenke, am Knochen ausgedehnte diffuse, seltener fleckenweise Atrophie, viel- 
leicht an der Tibia, am Ulnakopf, an den Femurkondylen etwas periostale Auf- 
lagerung, nirgends herdförmige Auflösung oder Knochenarrosion, so daß der ganze 
krankhafte Prozeß in die Gelenkskapsel verlegt werden muß, wofür arthritische 
Zacken im Kniegelenk sprechen. Nicht der Knochen, sondern die Kapsel ist 
schuld an der Bewegungsbehinderung und an der Subluxation, zu welcher der 
Muskelzug geführt hat. Daß der Kapselprozeß ein luetischer ist, ergibt sich aus 
der prompten Reaktion gegen die antiluetische Behandlung. Patient bekam 
Neosalvarsan, Jod, Einreibungen, und das erste Symptom seiner Besserung war 
eine bessere Beweglichkeit im Knie, dann 
Fuß-, Hand- und Fingergelenken. Nacken 
und Wirbelgelenke sind noch heute nicht 
vollkommen beweglich, obwohl auch hier 
Besserung zu merken ist. Auf der Haut 
schwanden unter der Behandlung zahlreiche 
Efflorescenzen rasch, ähnlich wie sie auch 
ohne Behandlung verschwanden. Daneben 
kamen aber auch noch anfangs während der 
Behandlung neue zum Vorschein und es sind 
jetzt nach 8 Neosalvarsaninjektionen noch 
immer Hautveränderungen vorhanden. 


Interessant sind die histologischen 
Veränderungen in der Haut. 


Auf der Oberfläche eine mächtige para- 
keratotische Schuppe, von einem dicken Zen- 
trum sich allmählich in die Peripherie ver- 
lierend. Parakeratose in mehreren Schüben, 
dazwischen Schichten von geronnenem Serum; 
dasselbe reicht am Rand bis zur Oberfläche, 
ist nur von der alten Hornschichte bedeckt. 
Diese hyaline geronnene Masse, die sich ähn- 
lich auch bei krustösem Ekzem findet, mag 
mit Recht klinisch als Bläschenbildung im- 
poniert haben, wie dies an manchen Stellen 
der klinischen Krankengeschichte verzeichnet 
ist. In auffallendem Mißverhältnis zu der 
mächtigen Schuppe stehen die Veränderungen 
im Papillarkörper. Dieselben sind so gering, 

Abb. 5. daß Seborrhöe und Psoriasis in Wegfall 

kommen. Zahlreiche Papillen zeigen über- 

haupt keine nennenswerte Zellvermehrung, trotzdem die Papille zwischen dem 
akantothischen Rete hoch und breit, also geschwellt ist. Die geringe Zellver- 
mehrung ist nicht auf exsudative Zellen (Peroxydasereaktion), kaum auch auf 
Rundzellen überhaupt, sondern auf eine geringe Vermehrung der Fibroblasten 
zurückzuführen. Erst am Rand findet sich ab und zu in einer Papille reichliches 
Infiltrat, das als Plasmon gedeutet werden kann, kein richtiges Plasmon, wie 
es nach der Schuppe zu erwarten wäre, sondern ein schütteres auseinander- 
gezogenes Plasmon aus verzweigten Fibroblasten und aus Plasmazellen, hier 
auch mehr exsudativen Rundzellen, die oben in der Kruste wieder erscheinen. 

Dieser Befund in der Papille läßt Lues vermuten. Die Diagnose Lues aber 
war erst zu stellen aus den Veränderungen um die Gefäße der tieferen Cutis. Der 
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Flachschnitt zeigt um alle Gefäße ein deutliches Plasmon aus Fibroblasten ver- 
schiedenster Form, reichlichen Plasmazellen und Rundzellen. Lumen der Gefäße 
eher dilatiert als verengt. Um die Gefäße mucinöse Degeneration, dieselbe De- 
generation auch in der Cutis propria, die bei Methylgrünpyroninfärbung ohne 
Alkoholdifferenzierung deutlich Gelbfärbung aufweist. Reichliche Epithelschlacken. 





Abb. 6. 


Die histologischen Veränderungen lassen folgende Deutung zu. 
Die hauptsächlichen luetischen Veränderungen bestehen um die tieferen 
Cutisgefäße, sie steigen zwar in mancher Papille herauf, die Epidermis- 
veränderungen aber sind mehr die Folge einer exsudativen Durch- 
feuchtung, die indirekt durch die tieferen Gefäßveränderungen aus- 
gelöst ist. Die Epidermisveränderungen sitzen nicht direkt dem luetischen 
Plasmon auf, wie dies bei Lues II der Fall ist. Dadurch erklärt sich auch 
der klinisch exsudative Charakter des Exanthems, das Fehlen eines 
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deutlichen Infiltrates und daraus auch die Schwierigkeit der Diagnose. 
Außer mucinöser Degeneration waren nekrobiotische Erscheinungen 
nicht ausgesprochen. Von den Hautveränderungen kann mit guter 
Berechtigung auf ähnliche Veränderungen in der Synovia geschlossen 
werden. Wahrscheinlich auch hier Plasmon der sekundären Lues, wahr- 
scheinlich mit noch 
stärkerer mucinöser 
Degeneration, aber 
ohne destruierenden 
Knochenprozeß, wie 
bei Spätlues der Ge- 
lenke. Die Knochen- 
atrophie wohl nur eine 
Folge der Inaktivität, 
die deformierende 
Stellung eine Folge 
des Muskelzuges auf 
die _widerstandslose 
Kapsel. 

Klinik und Histo- 
logie ergeben, daß es 
sich um Sekundärlues 
handelt, und damit 
stimmt auch die nach- 
trägliche Angabe des 
Patienten überein, daß 
er im Sommer 1924 
am Glied eine Ab- 
schürfung bemerkte, 
auf welche dann zu- 
gleich mit den Gelenk- 
schmerzen ein rot- 
fleckiger Ausschlag an 

. Abb. 7. den Beinen folgte. 

Ich habe in Har- 
tungs ausgezeichneter Darstellung der Gelenklues (Mracek Handb. 
d. Syphilis) und in der vor kurzem erschienenen ‚Syphilis und innere 
Medizin“, I. Teil, von Hermann Schlesinger (Springer 1925) keinen 
Fall gefunden, der obigem vollkommen gleicht. Wohl aber sind hier 
mehrere Fälle beschrieben, die ähnliche Züge aufweisen. Aus Hartungs 
Darstellung ergibt sich zunächst die große Seltenheit sekundärer 
Gelenklues, sie findet sich in 0,2%, bei Frauen bis 0,5% bei Männern. 
Daß die akute stürmische Gelenkerkrankung zugleich mit einem Exan- 
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them auftreten kann, auch dar- 
über berichtet Hartung. 

Das eigenartige obigen Fal- 
les besteht darin, daß die Art 
des Exanthems die Diagnose 
eher erschwerte als erleichterte. 
So kam es, daß auch dieser 
Patient, wie fast alle anderen 
hierher gehörigen Fälle, zuerst 
lange Zeit vergeblich mit Salicyl- 
präparaten behandelt wurde. 
Klärung brachte erst die Was- 
sermannsche Reaktion, die wohl 
in allen unklaren Gelenkfällen 
anzustellen ist. Bei negativer 
Reaktion hat nach früheren 
Krankengeschichten Joddar- 
reichung aufklärend gewirkt. 
In dieser Richtung sei auf obige 
beiden Publikationen verwiesen. 





Abb. 8. 





Abb. 9. 


Anmerkung bei der Korrektur: Patient verließ gebessert die Klinik, kehrt 
aber bereits nach drei Wochen mit einem schweren Recidiv im Gesicht und 
an den Füßen (Pemphigus lueticus) zurück (Abb. 8 und 9). 


Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Bd. 150. `): 


In 


(Aus der Klinik für Hautkrankheiten in Breslau. — Direktor: Geh.-Rat Jadassohn.) 


Über Lymphgefäßinfarkte bei Hauterkrankungen. 


Von 


Doz. Dr. Fr. Kogoj, Brünn. 
(Eingegangen am 5. Februar 1926.) 


Diettrich erwähnt in Aschoffs Lehrbuch ganz kurz, daß es außer in 
Blutgefäßen auch in Lymphgefäßen eine Pfropfbildung (Lymphthrom- 
ben) gibt, und zitiert Beneke, der sie vorwiegend als Nekrosethromben 
aus kongelatinierten Resten von Leukocyten in entzündeten Gebieten 
entstehen läßt. Etwas abweichend davon wird von uns nach dem all- 
gemeinen Gebrauche mit dem Ausdruck ‚Lymphgefäßinfarkt‘ ganz all- 
gemein, ohne in pathogenetischer Hinsicht etwas vorwegzunehmen, ein 
Vollgepfropftsein von Lymphgefäßen mit deutlich voneinander abge- 
grenzten Zellen bezeichnet. Wenn man die Literatur auf das Vorkommen 
von Infarkten der Hautlymphgefäße durchsieht, so ergibt sich, daß ihr 
Vorhandensein zwar nicht unbekannt, aber doch ziemlich unbeachtet 
geblieben ist. Sehr oft begegnet man Redewendungen, wie ‚Alle Gefäße 
sind erweitert, einige von ihnen mit Zellen erfüllt“, — Angaben, die wegen 
ihrer Unklarheit für uns nicht verwertbar sind. Sehr zahlreich werden 
infarcierte Lymphgefäße bei leukämischen und pseudoleukämischen Haut- 
erkrankungen beobachtet (u. a. Arndt, Linser, Nicolau, Pinkus, Riehl). 
Jadassohn fand bei einem Falle einer fraglichen pseudoleukämischen 
Hautaffektion, welche seiner späteren Überzeugung nach als multiple, 
benigne Lymphocytomezu bezeichnen wäre, die Lymphgefäße mit Lym- 
phocyten erfüllt. Zellerfüllte Lymphcapillaren beschreibt auch Dössek ker 
bei einem Fall von Lymphogranulomatose. Auf ihr Vorkommen bei My- 
cosis fungoides weist Arndt hin; neben meist mit Fibrinnetzen erfüllten 
Lymphgefäßlumina sahen zellerfüllte Paltau/ in einem ihm von Merk über- 
lassenen Falle und Tryb. Bekannter sind die infarcierten Lymphgefäße 
größeren und kleineren Kalibers beim syphilitischen Primäraffekt, auf die 
besonders Ehrmann die Aufmerksamkeit gelenkt hat. Außerdem wird auf 
das Vorkommen vollgepropfter Lymphgefäße auch beim Lupus vulgaris 
hingewiesen; hier hat Pinkus einen solchen Befund wohl als erster in der 
Literatur festgehalten. Eine diebezügliche Bemerkung findet sich auch 
in der Monographie von Lewandowsky. Ferner weisen Ehrmann und Fal- 
kenstein auf das Vorkommen einzelner ‚mit Infiltrat vollgepfropfter“ 
Lymphgefäße bei reinen Dermatitis-atrophicans-Fällen hin, ebenso bei 
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den dabei vorkommenden sklerodermieartigen Hautveränderungen. Das- 
selbe sahen Finger und Oppenheim, und auch wir können diesen Befund be- 
stätigen, müssen es aber dahingestellt sein lassen, ob, wie Ehrmann meint, 
die Ausfüllung erweiterter Lymphbahnen einen der Gründe der vorhan- 
denen Induration bildet. Endlich erinnere ich an die im Handb. f. Ge- 
schlechtskrankh., Band 1, zu Jadassohns Abhandlung über Gonorrhöe 
gehörige Abbildung eines Schnittes von paraurethraler Gonorrhöe mit 
Übergang zu Abscedierung, mit einem Lymphgefäß in der Umgebung, 
das mit Zellen vollgepfropft ist. 

Wir haben uns die Aufgabe gestellt, ein größeres, möglichst verschie- 
denartiges histologisches Material auf das Vorkommen infarcierter Haut- 
lymphgefäße zu durchsuchen und einige dabei sich ergebende Fragen zu 
beantworten. In der folgenden Tabelle führen wir die daraufhin unter- 
suchten Fälle an: 


-—— nn nn 


| 


Acne conglobata . . . 2 2 2 2 2 2 2. 

Acne varioliformis . . . . : 2 2 2 2 2 22. 

Akrodermatitis (infiltr. Stadium) . . ..... 

Aktinomykose. . . 222 2 2 22 re. f 
Balanitis erosiva . ... 2:2 2 2220. j 
Blastomykosis . . . . oa a a a 
Condyloma acuminat. . . . o 2 2 2 2 20. 
Cutis vert. gyr. 2 . er ra 
Cystadenoma papilliferum (Hidrocystadenom). . 
Dermatitis herpetiformis . . . .. 2.2... 
Dermatitis papillaris . . . . .. 2.2 2 22 0.. 
Morb. Darier . . .. 222.2 2 2 2 2 2 2. | 
Ekz. acutum . . . 2 2 2 22 2 ren | 


Zahl | Davon mit Lymph- 
der Fälle | gefäßinfarkten 
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Epithelioma basocellulare . . .. 2.2.2.2... 
Epithelioma spinocellulare . . .. 2.2... 
Epithelioma in lupo . . ... 2. 2.2 2 200. | 
Erysıpel scs a. a rn are a | 
Erythema exsudat. multif. . . . 2... 22.. | 
Erythema induratum . .. 2.2.2 22200. | 
Erythema migrans. . . . 2 2 2 2 2 220. | 
Erythema nodosum . . . 2.22 2 222.0. 
Kıbrome: 5.0 vers sa Sy Ba er 


| 
Epidermolysis bull. . . . 22222 2200. 


Granulosis rubra nasi . . . . 2. 2 2 2220. 
Herpes progenitalis . . .. 2. 2 2 2 2 200. 
Impetigo contagiosa . . . . 2.2 2 22220. | 
Ichthyösis: +4, s 2 2-2 = 2 a2. read 

Keloid 24 2. 2 u wa ag we a | 








OOo. 9O 009 00°C mr SS Tr PDCOO OS SP SS DO O9 9 m m O m 


t9 
ty 
%* 


326 Fr. Kogoj: 


Zahl Davon mit Lymph- 


























der Fälle | gefäßinfarkten 
Leukämie und Pseudoleukämie . . . ..... 8 6 
Lichen nitidus ..... ee enge e g 2 | 0 
Lichen ruber acuminatus . . . . . 2.2.2... l | 0 
Lichen ruber planus . . . . a.oa a 22 | 0 
Lichen serophulosorum . . . . . 2 222.2... 11 | 0 
Lichen Vidal ...... TE E S 5 0 
Livedo racemose 2 | ) 
Lues gummosa Ei 6 3 
Lues maculosa. . . . 2.2.2 222.0. 3 | 0 
Lues papulosa et condylomat. 14 | 3 
Lues tubero-serpiginosa . . .. 2.2... 2 0 
Lupus erythematodes . . ...... 13 l 
Lupus vulgaris . . 2.2.22 2200. 29 | 12 
Lymphogranulomatosis . . . . 2... l l 
Melanocareinom . . . 3 2 
Molluscum contagiosum RUE 3 0 
Mycosis fungoides . . . . .». 2... 3 l 
INBEVIAC an ore w ee a a ae er er es 16 0 
Oedema induratum . . . . aa. 2 l 
M. Paget 2 e aono ec ee À 4 0 
Pityriasis rosea . . . . 22 22200. ee 8 i 0 
Pityriasis rubra Hebrae . ...... ee 3 2 | 0 
Pityriasis versicolor . . . .. 2. 222.0. f 2 | 0 
Psoriasis vulgaris . . .. 2. 2222200. j 16 | 0 
Purpura: 0: 22 ae rs i 4 0 
M. Recklinghausen. . ....... A 2 o 0 
Röntgenuleus . . . .. 222.2... Be a di 2 ' 0 
ROSACEA: a 2 ae wre a en a | 4 l 
Salvarsanexanthem u a ee 3 7 0 
DETKOIG e 2 0 0. en N L A a 6 l 
Sklerodermie (versch. Stadien) . ..... re i 14 0 
Sporotrichosis . . . . 22 2 aaa’ ee i 1 0 
SNAG, u. 00. 2 ri a h nee | 3 | 0 
Strophulus . . 2.222220. ei 7 Ä 0 
Trichophytien, oberflächliche und tiefe | 9 U 
Trichophytide . . . .. n 2 2.2.2.0. 4 0 
Tuberc. colliquativa . . .. 2.222... 4 l 
Tuberc. verruc. cutis . . . 2.2... 13 4 
Dieus:erurs. i ae une 3 2 
Ulcus durum ; 9 8 
Ulcus molle... . aaa‘ 12 u 
Urticaria perstans . . .. 2.222... | 5 | 0 
Urticaria pigmentosa . . . . aoao osoo a 4 | 0 
Varicele ae a aa u # e a E a a De 2 0 
Variola agis name a de A ch 2 0 
Verrucae planae juv., vulgares, seniles 16 0 
LOSEER 4. 0 en re 6 0 
Aanthome. au 4 u p ware 2 0 








I 
DD 


Summe — 463 
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Wie aus der obigen Zusammenstellung hervorgeht, ist das Vor- 
kommen von infarcierten Lymphgefäßen ein nicht so seltener Befund, 
wie man vielleicht anzunehmen geneigt wäre. Allerdings muß hervor- 
gehoben werden, daß wir auch die Fälle mitzählten, in denen bei genau 
durchmusterten Schnitten nur ein einziges Lymphgefäß mit Zellen voll- 
gepfropft gefunden wurde (Lupus erythematodes, Sarkoid, Rosacea, ein 
Gumma). Die Zahlen, die die Summe der untersuchten und der Fälle, in 
denen Lymphgefäßinfarkte gefunden wurden, angeben, sollen nicht etwa 
zu einer prozentualen Berechnung verleiten, die ja je nach dem heran- 
gezogenen Materiale ganz verschieden ausfallen müßte. Man könnte ein 
rechnerisches Verhältnis eher für die einzelnen Erkrankungen aufstellen ; 
ich möchte mich aber auch hier mit der Feststellung der Tatsache be- 
gnügen, daß bei Sklerosen, Gummen, weichem Schanker, leukämischen 
und pseudoleukämischen Prozessen zellerfüllte Lymphgefäße fast immer, 
bei Lupus vulgaris, Spinalzellenepitheliomen, Ulcus cruris relativ oft, bei 
Basalzellenepitheliomen, Acrodermatitis, Lupus erythematodes, Sarkoid, 
sekundärer Lues, Rosacea, selten angetroffen wurden. Aus den übrigen 
positiven Befunden sollen Rückschlüsse auf Häufigkeit nicht gezogen 
werden, da das untersuchte Material zu klein ist. Für das Cystadenoma 
papilliferum, bei dem in allen 3 untersuchten Fällen Lymphgefäßin- 
farkte vorhanden waren, bin ich trotz des geringen Materiales versucht, 
ihr sehr häufiges Vorkommen zu behaupten. 

Aus dem Vorkommen bei den verschiedensten Dermatosen erhellt, 
daß zellerfüllten Lymphgefäßen, wie das Arndt direkt, Jadassohn indirekt 
betonen, keine Bedeutung für die Diagnose zukommt. Nur auf eines 
kann man auf Grund ihres Vorhandenseins schließen: daß es sich — wenn 
man den leukämischen Hautaffektionen, bei denen die Zellmassen alles 
überschwemmen, eine besondere Stellung zuweist — um Granulations- 
gewebe bzw. Prozesse, die die Tendenz haben, ein solches zu bilden, 
handelt. 

Der häufigste Fundort vollgepfropfter Lymphgefäße ist die sub- 
papilläre und das obere Drittel der retikulären Schicht. In tieferen 
Regionen findet man sie selten und dann nie, ohnedaß auch höher gelegene 
Lymphgefäßquerschnitte zellerfüllt wären, was ja der von oben nach unten 
fortschreitenden Anschoppung der Lymphbahnen entspricht. Zwischen 
den Zellhaufen und der Gefäßwand liegt gewöhnlich ein leerer Raum 
(Retraktionsphänomen), hie und da ist der Zellhaufen an einer Stelle der 
Wand angeschmiegt, so daß der Retraktionsraum eine sichelförmige 
Form besitzt. Sehr oft findet man das Gefäßendothel von seiner Unter- 
lage abgelöst und dem Zellhaufen anliegend;; ein Flottieren des Endothel- 
schlauches im Lumen beobachtet man nicht selten auch in leeren Capil- 
largefäßen;; es handelt sich da um Artefakte. Eines Hinweises bedarf das 
Verhalten der Kerne und des Protoplasmas der kleinen runden Zellen, die 
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das Lymphgefäß erfüllen. Man kann im allgemeinen feststellen, daß die 
Kerne bei allen Kernfärbungen einen dunkleren Farbenton annehmen 
als die des im Gewebe liegenden Infiltrates. Hand in Hand mit dieser 
Farbentonveränderung geht eine Homogenisierung des Kerninhaltes. 
Das Protoplasma büßt schon früh einen Großteil seiner Färbbarkeit 
ein. Diese Eigenschaft der infarcierenden Zellen läßt sie beim Durch- 
mustern der Präparate rasch und ohne Schwierigkeit erkennen ; außerdem 
läßt sich aus dem Grade der Entwicklung dieser Eigenschaften mit ziem- 
licher Sicherheit auf das ungefähre Alter der Gefäßanschoppung schließen. 
In solchen — auf Grund obiger Erwägungen als älter anzusprechenden 
Infarcierungen — findet man gelegentlich zwischen den Zellen sog. 
tingible Körperchen. 

Es sind das erstmalig von Flemming in Keimzentren von Lymph- 
knoten gesehene zerfallende Leukocyten, deren Reste sich stark färben 
(Schaffer). Dieser Ansicht pflichtet auch Ribbert bei, der sie bei seinen 
Studien über Riesenzellenbildung phagozytiert sah. Barbacci findet sie 
außer in Lymphdrüsen (besonders bei Diphtherie) in der Milz und zählt 
sie zu den degenerativen Kernzuständen. Die Körperchen selbst be- 
schreibt er als verschieden große, die Kernfarben stark annehmende Ge- 
bilde. Pinkus findet sie bei Iymphatischer Leukämie in den Lymph- 
drüsen nicht und schließt daraus, daß dort keine Zellzerstörung statt- 
findet. Sehr genau beschreibt die tingiblen Körperchen Kölliker als bis 
kerngroße, nicht eckige, sich mit Kernfarben färbende Körner, deren 
Mitte oft heller ist; sie sind meist phagozytiert, doch liegen sie hie und da 
auch frei zwischen den Zellen. E. Hoffmann und Beer fanden in den 
Keimzentren einer Lymphdrüse eines Säuglings runde, ovale oder un- 
regelmäßig gestaltete Lymphocytentrümmer. Zurhelle, der eine kurze, 
diesbezügliche Literaturzusammenstellung gibt, traf sie in Keimzentren 
luetischer Drüsen, oft von eigentümlichen großen Zellen mit blassem 
großem Kern und wabigem Protoplasma phagozytiert, aber auch zwi- 
schen den Zellen liegend. Nach Pappenheim färben sie sich meist blau. 
Aber auch hellrote Körnchen sind vorhanden. Ob die ‚‚protoplasmatischen 
Körperchen“, die Reckzeh im Lymphdrüsensaft bei sekundärer Lues ge- 
funden hat und die er auf eine spezifische Giftwirkung zurückführt, zum 
Teil mit den Flemmingschen Körperchen identisch sind, wie Zurhelle 
annimmt, vermag ich nicht zu entscheiden. Ihr Vorkommen bei Haut- 
affektionen erwähnt Ehrmann in Infarkten tieferer Lymphbahnen (Kem- 
fragmentierung und Ausstoßung von Chromatinkugeln) bei der Sklerose, 
Arndt in einem Fall von universeller Lymphadenose der Haut (pykno- 
tische, die Zelle erfüllende Chromatintropfen), Jadassohn in dem oben 
erwähnten Falle eines abscedierenden paraurethralen Gangs. 

sahen unter 72 Fällen mit Lymphgefäßinfarkten darin als Flem- 
Körperchen anzusprechende Gebilde 9mal, selten waren es 
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viele, gewöhnlich überstieg ihre Zahl in einem Gefäßdurchschnitt 2—3 
nicht. Sie färben sich nach Pappenheim blau bis rot mit allen dazwischen 
liegenden Nuancen, bei reinen Kernfärbungen nehmen sie die Kern- 
farbe in demselben, jedoch viel dunkleren Tone an, als die im Gewebe 
liegenden Kerne. Dasselbe gilt für die Gramfärbung. Nach Giemsa fär- 
ben sie sich blau. Nach Giemsa blau sich färbende Kügelchen, welche oft 
deutliche Chromatinkörnchen enthalten und mitunter vakuolisiert sind, 
beschreibt E. Hoffmann als regelmäßigen Nebenbefund in spirochäten- 
haltigen Lymphdrüsen; sie „scheinen durch Abschnürung aus Endothe- 
lien oder vielleicht auch Lymphocyten hervorzugehen“. Ob sie mit den 
Flemmingschen Körperchen gleichzusetzen sind, erscheint mir frag- 
lich, da es uns nie gelungen ist, in diesen Chromatinkörnchen oder eine 
Vakuolisierung, allerdings auch nicht eine hellere Mitte (Kölliker) nach- 
zuweisen. 

Obwohl ein unumstößlicher Beweis dafür nicht erbracht ist, wird man 
wohl der Annahme beipflichten können, daß es sich bei den tingiblen 
Körperchen um eines der Endprodukte einer regressiven Kernmetamor- 
phose handelt, d.h. für unseren Fall: wenn wir sie finden, dürfen wir auf 
einen schon ziemlich lange dauernden Prozeß oder auf eine den Kern 
rapide schädigende Noxe schließen. Wenn letztere Annahme zu Recht 
bestünde, müßte bei den Prozessen, bei denen wir Flemmingsche 
Körperchen gefunden haben (Gumma, Melanosarkom, Leukämie, Lupus 
erythematodes, Cystadenoma papilliferum), ihr Vorkommen ein ganz 
allgemeines sein; sie bilden aber, wie erwähnt, einen seltenen Befund, so 
daB man von einer kernschädigenden, akut wirkenden Noxe nicht spre- 
chen darf und wir aus ihrer Anwesenheit auf eine schon ziemlich lange 
dauernde Gefäßanschoppung schließen dürfen. 

Mit der Besprechung des Vorkommens von tingiblen Körperchen in 
Lymphgefäßinfarkten wird schon eine zweite Frage berührt. Welche 
Elemente können die Anschoppung bilden ? 

In der großen Mehrzahl der Fälle (ungefähr in 80%) waren nur 
Lymphocyten in den ausgefüllten Lymphgefäßen zu finden. Daß es aber 
auch andere Zellen sein können, beweisen folgende 2 Befunde, die beide 
bei 2 Fällen von Hidrocystadenoma papilliferum — über welche Biber- 
stein näher berichten wird — erhoben wurden. Ich bespreche nur das 
hier Interessierende: 


l. Mitten in einem von Lymphocyten durchsetzten Plasmom von großer 
Ausdehnung liegt ein kleines Lymphgefäß, welches außer von einigen den Lympho- 
cyten entsprechenden Zellen, deren Kerne kaum dunkler sind als die im Gewebe 
liegenden, beinahe ausschließlich von in allen Teilen sich ausgezeichnet färbenden 
Plasmazellen erfüllt ist. 

2. In einem großen Lymphgefäß einer durch verschiedene Zellen infiltrierten 
Papille setzt sich die Anschoppung aus folgenden Elementen zusammen: 1. Kleine 
runde Zellen mit großem, sehr dunklem Kern und ganz schmalem Protoplasma- 
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saum, der fast oder ganz unsichtbar bleibt. Ganz ähnliche Zellen befinden sich in 
großer Anzahl im umliegenden Gewebe, nur ist ihr Kern etwas heller getönt. 
2. Einige wenige polygonale Zellen mit exzentrisch gelegenem „Radkern“ und 
einem ziemlich großen Protoplasmaleib ohne Körnelung; das Plasma färbt sich 
deutlich, erscheint jedoch viel blasser als das der entsprechenden Zellen im Gewebe. 
3. Zellen mit großem, hellem, ungefähr in der Mitte liegendem Kern, deren Kern- 
körperchen schlecht oder gar nicht sichtbar sind; das Protoplasma ist ganz hell, 
bleibt oft fast ungefärbt und umgibt ziemlich breit den Kern; ebensolche Zellen 
liegen in dem das Lymphgefäß umgebenden Infiltrat. 4. Bis halbkerngroße, homo- 
gene, ganz dunkle, meist runde, strukturlose Körnchen, die nackt zwischen den 
übrigen Zellen liegen. 


An dieser Stelle möchte ich bemerken, daß die meisten und auch diese 
Befunde bei Pappenheimfärbungen erhoben wurden, die sich für unseren 
Zweck am besten eignete. Analysieren wir den Befund bei Fall2, so 
können wir ohne weiteres sagen, daß die infarcierenden Elemente Lympho- 
cyten, Plasmazellen und tingible Körperchen waren, außerdem die 
sub 3 erwähnte Zellart. Es kann sich bei der letzteren um 3 verschie- 
dene Arten von Zellen handeln: entweder um abgelöste und im Gefäß- 
lumen liegende Endothelien, um Lymphoblasten oder um Fibroblasten. 
Die erste Möglichkeit erscheint unwahrscheinlich, weil auch im Gewebs- 
infiltrat morphologisch ganz gleiche Zellen sich befinden. Die Frage, ob 
es Lympho- oder Fibroblasten (proliferierte Perithelzellen? Ehrmann), 
sind, können wir nicht entscheiden. 


Vergleichen wir unsere Befunde mit den Literaturangaben, so sehen 
wir, daß am häufigsten Lymphocyten als die infarcierenden Zellen an- 
gegeben werden (Jadassohn, Lewandowsky, Linser, Nicolau, Pinkus). 
Wir sahen nie ein infarciertes Gefäß, bei dem nicht Lymphocyten min- 
destens einen Teil des Inhaltes ausgemacht hätten. Es ist sehr leicht 
möglich, daß die bei Fall 2 sub 3 beschriebenen Zellen mit den mono- 
nucleären Zellen, die Paltauf, und den proliferierten Perithelzellen, die 
Ehrmann und Falkenstein sahen, mindestens strukturell übereinstimmen. 
Wir sahen sie nur in diesem einzigen Falle. Riehl fand ‚weiße Zellen,“ 
Ehrmann spricht zuerst von Lymphocyten, dann von Leukocyten, Dös- 
sekker beschreibt Lymphcapillaren, die größtenteils mit polynucleären 
Leukocyten, zum kleineren Teil mit Lymphocyten erfüllt waren. Wir 
sahen zwar öfter bei Sklerosen und weichem Geschwür Endothelschläuche, 
die mit Polymorphkernigen und Lymphocyten erfüllt waren, konnten 
uns aber nie mit absoluter Bestimmtheit davon überzeugen, daß es sich 
wirklich um Lymphcapillaren und nicht vielleicht doch um Blutcapillaren 
handelte. Trotzdem besteht kein prinzipieller Grund, an der Richtigkeit 
der Beobachtung Dössekkers zu zweifeln. 


Über das Vorkommen von Plasmazellen in Lymphgefäßen der Haut 
wurden keine Angaben gefunden. Wir sahen sie, außer in den obigen 
beide ıı noch bei dem 3, Fall des Cystadenoma papilliferum, 
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ferner bei je einem Falle von Lupus vulgaris und Lues condylomatosa. 
Die Struktur war hier jedoch insofern verändert, als das Protoplasma an 
Färbbarkeit bereits sehr viel verloren hatte und wie ausgelaugt erschien, 
und der exzentrisch gelegene Kern ein homogenes Aussehen angenommen 
hatte. Als feststehend kann die Tatsache angesehen werden, daß unter 
anderen Elementen auch Unna - Marschalkosche Plasmazellen bei der An- 
schoppung von Hautlymphgefäßen eine Rolle spielen können. Im An- 
schlusse daran muß der Beobachtung Ehrmanns, auf die besonders 
Zurhelle wieder aufmerksam gemacht hat, gedacht werden; beide Autoren 
haben die Vasa afferentia und efferentia an den Sinusräumen syphili- 
tischer Lymphdrüsen bereits früh von Lymphocyten und Iymphocy- 
tären Plasmazellen im Sinne einer Iymphatisch exsudativen Entzündung 
angeschoppt gefunden. Hoffmann und Zurhelle fanden bei Untersu- 
chungen über primäres Hornhautsyphilom bei Kaninchen (Kan. 14 B) im 
Hornhautgranulom viele mit Lymphocyten und Plasmazellen dicht ge- 
füllte Endothelschläuche. 

Unsere und die Beobachtungen anderer Autoren lehren also, daß die 
verschiedensten Elemente sich in Lymphgefäßinfarkten vorfinden 
können: Lymphocyten, Leukocyten, Plasmazellen, Lympho- bzw. Fibro- 
blasten (Perithelien, große Mononucleäre), abgelöste Endothelien und 
endlich tingible Körperchen. 

Alle diese Zellen, außer den Endothelien, findet man in diesen Fällen 
immer auch in der Umgebung des infarcierten Gefäßes. Mit dieser Fest- 
stellung wird auch die Frage über die Herkunft der die Hautlymph- 
gefäße infarcierenden Zellen in selbstverständlicher Weise beantwortet: sie 
stammen aus dem Gewebsinfiltrat. Ob sie aktiv oder passiv in die Lymph- 
gefäße gelangen, wird man für die Polymorphkernigen, die histiogenen 
Wanderzellen und Lymphocyten mit voller Sicherheit nicht entscheiden 
können. Am ehesten wird man noch bei den Lymphocyten ein passives 
Eingeschlepptwerden vermuten können, denn obgleich Ehrlichs Annah- 
men von der Unbeweglichkeit der Lymphocyten als überwunden gelten 
kann (Linser, Maximow, Schridde, Wolff, Zieler) und Jolly sogar Lym- 
phocyten mit Pseudopodien beschreibt, ist ihre Beweglichkeit doch eine 
relativ geringe. Daß Plasmazellen, die wohl gar keine Eigenbewegung 
besitzen, passiv aus Saftlücken und Lymphspalten in die Lymphgefäße 
fortgeschleppt werden, kann als sicher gelten. 

Eine pathognomonische Bedeutung kommt den infarcierten Haut- 
Iymphgefäßen nicht zu. Ihre Bearbeitung bildet einen kleinen Beitrag 
zur Frage der Resorption von Hautinfiltraten, bei welcher der Abtrans- 
port durch Gefäße, wie sonst in der Pathologie, eine gewisse Rolle spielt. 


332 Fr. Kogoj: Über Lymphgefäßinfarkte bei Hauterkrankungen. 


Literatur. 


Arndt, Dermatol. Zeitschr. 18, Erg.-Heft. 1911. — Dösseker, Arch. f. Dermatol. 
u. Syphilis 126. 1919. — Ehrmann, Arch. f. Dermatol. u. Syphilis 81. 1906, und 
Handbuch der Geschlechtskrankheiten. Bd. II. 1910, und XI. Kongreß d. Dtsch. 
Dermatol. Ges. 1914, Arch. f. Dermatol. u. Syphilis 119. — Ehrmann und Falken- 
stein, Arch. f. Dermatol. u. Syphilis 149. 1925. — Flemming, Arch. f. mikroskop. 
Anat. 24. 1885. — Hoffmann, E., Ges. d. Charite-Ärzte, 8. VI. 1905; Ref. Berl. 
klin. Wochenschr. 1905, Nr. 32. — Hoffmann, E., und Beer, Dtsch. med. Wochen- 
schr. 1906, Nr. 22. — Hoffmann, E., und Zurhelle, Dermatol. Zeitschr. 41. 1924. — 
Jadassohn, Handbuch der Geschlechtskrankheiten. Bd. 1. 1910, und IX. Kongreß 
d. Dtsch. Dermatol. Ges., Bern 1906. — Kölliker, Handbuch der Gewebelehre des 
Menschen. Bd. III. 1902; zitiert nach Zurhelle, Dermatol. Zeitschr. 34. 1921. — 
Linser, Arch. f. Dermatol. u. Syphilis 80. 1906. — Maximov, Beitr. z. pathol. Anat. 
u. z. allg. Pathol. 5, Suppl.-Heft. 1902. — Nicolau, Ann. de dermatol. et de syphiligr. 
5. 1904. — Pallauf, Mračeks Handbuch IV/2. — Pinkus, Arch. f. Dermatol. u. 
Syphilis 50. 1899. — Reckzeh, Ges. d. Charit&-Ärzte, 2. XI. 1905; Ref. Dtsch. med. 
Wochenschr. 1905, Nr. 48. — Riehl, II. internat. dermatol. Kongreß, Wien 189. 
— Schaffer, Vorlesungen über Histologie und Histogenese. 1920. — Tryb, Arch. 
f. Dermatol. u. Syphilis 114. 1912. — Wolff, Berl. klin. Wochenschr. 1901, Nr. 52. 
— Zieler, Arch. f. Dermatol. u. Syphilis 158. 1907. — Zurhelle, Dermatol. Zeitschr. 
34. 1921. 





I 


i 
4 


Im 


nith 


i 


ajre 
Gat 
im. 
ih 
a,r A 
tera 
“ir, 
af 
a Re 
i 
Ps 
urf 
[i 
Dr i 
. 
' 


|: 


(Aus der Klinik für Hautkrankheiten in Breslau. — Direktor: Geh.-Rat Jadassohn.) 


Experimentelle Beiträge zur Lehre von den Dermatomykosen 
mit besonderer Berücksichtigung der Lokalisationsbestimmung 
hämatogener Infektionen. 


Von 
Doc. Dr. Fr. Kogoj, Brünn. 


(Eingegangen am 5. Februar 1926.) 


Bei den im folgenden zu berichtenden Experimenten sollte die Frage 
der Lokalisation hämatogen entstandener mykotischer Hautherde unter- 
sucht und die daran sich knüpfenden Allergieerscheinungen eingehender 
verfolgt werden, als dies Inga Saeves, die als erste an Meerschweinchen ein- 
wandfreie, auf dem Blutwege entstandene Pilzherde erzeugte, möglich 
gewesen ist. Es ergaben sich dann noch weitere Fragestellungen über 
die hämatogene Infektion, die — wenn auch nur teilweise — noch be- 
rücksichtigt wurden. 


Zu den Versuchen verwendeten wir Meerschweinchen und Kaninchen. Ich 
erwähne gleich hier, daß immer auf möglichste Vermeidung aller Fehlerquellen 
Bedacht genommen wurde: Einzelkäfige, anfangs 1 Woche lang Jodieren der 
Hauteinstichstelle, später Überziehen mit Collodium, schließlich Verschorfen mit 
glühendem Eisen; durch letztere Methode wird wohl am zuverlässigsten eine 
Infektion der Einstichstelle, die — wie wir vorweg nehmen wollen — von uns 
nie beobachtet wurde, vermieden; die Kontrolle der Tiere wurde immer bei den 
jüngst infizierten begonnen, um eine manuelle Übertragung von Pilzen (Pi.) von 
Tieren mit manifesten auf solche ohne Erscheinungen zu vermeiden; außerdem 
wurden die Hände vor jeder Untersuchung jeden Tieres mit Sublimat abgespült. 
Endlich wurden die Versuche an einer Anzahl von Tieren, die in einem besonderen 
Zimmer in desinfizierten Separierkäfigen gehalten wurden, mit demselben Ergebnis 
wie vorher wiederholt. Weder in dem Zimmer noch in den Käfigen hatten 
sich seit Jahren trichophytiekranke Tiere aufgehalten. Daß es sich nicht um 
Stallinfektionen handelte, beweist der Umstand, daß 8 bzw. 7 Meerschweinchen 
(1 ist am 11. Beobachtungstage an Pseudotuberkulose gestorben) 15 Tage in nicht 
gereinigten, früher mit pilzkranken Tieren besetzten Käfigen gehalten wurden, 
ohne daß eines davon Hauterscheinungen bekam; am 16. Tage wurden sie cutan 
infiziert; diese Infektion verlief bei allen wie eine cutane Erstinfektion. 

Zur Verwendung kam ein etwa 4 Jahre alter Stamm von Achorion Quincke- 
anum, der etliche Tierpassagen durchgemacht hatte und über 40 mal überimpft 
worden war. Nährboden: Maltoseagar. Zur Infektion wurden immer mindestens 
4 Wochen alte Kulturen mit ausgiebiger Sporenbildung verwendet. Bei der cutanen 
Infektion wurde nach der Methode von Bloch (Rasieren, leichtes Reiben mit Glas- 
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papier, Einmassieren von Pilzkultur), bei der intrakardialen, intralumbalen und 
Organinfektion nach der Methode von Saeves (Aufschwemmung der Kultur in 
physiologischer NaCl-Lösung, Waschen, langsames Abzentrifugieren der Mycelien, 
Einspritzen der obenstehenden, hauptsächlich Sporen enthaltenden Flüssigkeit) 
vorgegangen. Ob der Sporengehalt (bei Zeiss Obj. D, Okular 2) 10 oder 40 Sporen 
im Gesichtsfeld betrug, änderte an den Ergebnissen nichts. Einige Male wurde 
bei der ektogenen Infektion so verfahren, daß aus dem Sediment einer Pilz- 
aufschwemmung in physiologischer NaCl-Lösung ein Tropfen mit dem Pirquet- 
Bohrer entnommen und die Haut dann an mehreren Stellen durch leicht 
drehende Bewegungen des Bohrers lädiert wurde. Alle so behandelten Stellen 
sind angegangen. Ich erwähne diese Methode deshalb, weil sie uns instand setzt, 
die Infektionsmenge wenigstens einigermaßen zu dosieren. Zum Nachweis der 
Pilze wurde fast nur die Untersuchung im Nativpräparat (40 proz. Kalilauge), 
selten am gefärbten Präparat (Antrocknen der Schuppen mit Eisessig, protrahierte 
Färbung mit stark verdünntem Methylviolett), verwendet. Letztere Methode 
scheint der ersteren nicht überlegen zu sein. 


Die cutane Infektion, 


die zu verschiedenen, aus dem folgenden ersichtlichen Zwecken und 
zur Feststellung der Virulenz des verwendeten Stammes vorgenommen 
wurde, ergab keine von dem Bekannten abweichenden Ergebnisse. 
(Bloch, Saeves, M. Jessner, Martenstein usw. und Lit. dortselbst.) Der typi- 
sche Verlauf beim Meerschweinschen war folgender: Auftreten der ersten 
klinischen Symptome nach der Infektion ungefähr am 5—6. Tage, Pilz- 
befund ungefähr 14 Tage lang positiv, klinische Genesung bis zum 35. Tage. 
Infiziert wurden nach der Blochschen Methode 4 Kaninchen und 13 Meer- 
schweinchen, durch Pirquetimpfung 3 Meerschweinchen. Unterschiede 
zwischen den zwei Tiergattungen konnten nur insofern festgestellt wer- 
den, als bei Kaninchen die Zeit, während welcher wir Pilze finden konnten, 
im Durchschnitt etwas länger war als bei Meerschweinchen. Es ist klar, 
daß die Angaben nur für unseren Stamm und unsere Untersuchungs- 
methode Geltung haben. Der Krankheitsablauf der Pirquetinfektion war, 
was den Pilzbefund anlangt, derselbe wie bei der Infektion nach Bloch; 
die Herde werden dabei bis haselnußgroß. Bei der Einreibungsmethode 
entstehen beim Kaninchen über die ganze infizierte Fläche ausgebreitete, 
fingerdicke, aus übereinandergelagerten skutulären Massen bestehende, 
graubraune Platten, beim Meerschweinchen eine diffuse, derbe Infil- 
tration mit einer schmutzigweißen, einige mm hohen skutulären Decke. 


Intrakardiale Infektion. 


Saeres ist es, wie erwähnt, gelungen, durch intrakardiale Infektion von 
Achorion Quinckeanum und Trichophyton gypseum pilzhaltige Hautefflorescenzen 
zu erzielen. Intravenöse Infektion mit Pi. sind an Tieren zwar schon versucht 
(Literatur bei Saeves), doch sind nie Haftungen an der Haut erzielt worden. Bis 
heute sind die Saevesschen Versuche weder nachgeprüft, noch systematisch weiter- 
verfolgt worden. Fischer erzielte mit intravenöser Favusimpfung bei Kaninchen 
einen `> onherd (akutes Glaukom, Pigmentatrophie der Iris und ein kleines 
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gelbes Knötchen), Masia fand bei einem Tier, das intravenös eine Kulturauf- 
schwemmung von Trichophyton cerebriforme erhalten hatte, an der Haut Herde 
von Alopecie mit schuppender oder glatter Haut und negativem Pilzbefund; 
dasselbe sahen M. Jessner und H. Hoffmann bei einem Kaninchen nach intra- 
venöser Infektion mit Trichophyton gypseum; bei einem anderen entstanden 
pilzhaltige Hautherde. 

Wir infizierten erstmalig 1 Kaninchen und 20 Meerschweinchen. 
Positive Resultate wurden erzielt bei dem Kaninchen und bei 18 Meer- 
schweinchen, bei 2 erschienen keine Hautherde. Bei Saeves erkrankten 
von 11 hämatogen infizierten Meerschweinchen 9 an Hauttrichophytien. 
Die Methode der intrakardialen Infektion kann also nicht nur als leicht 
ausführbar, sondern auch als recht zuverlässig bezeichnet werden. Bei 
dem Kaninchen, das vor der Infektion links und rechts rasiert wurde, 
fand ich Pilze an diesen Stellen zum ersten Male am 10. Tage, nachdem 
einen Tag früher vier kleinfingernagelgroße, leicht rötliche, kaum er- 
habene, nicht schuppende Hautefflorescenzen aufgetreten waren. Der 
letzte Pilzbefund wurde 17 Tage nach dem ersten erhoben. 13 Tage dar- 
nach, d. i. 40 Tage nach der Infektion, waren auch die letzten klinischen 
Erscheinungen geschwunden. Bei den Meerschweinchen war der Ver- 
lauf der intrakardialen Infektion durchschnittlich folgender: erste 
klinische Erscheinungen am 7. Tage, erster Pilzbefund am 8. Tage, letzter 
am 24. Tage, Schwund der letzten klinischen Symptome am 32. Tage 
nach der Infektion. 

Noch einige Worte über die Morphologie hämatogen entstandener 
mykotischer Hautherde: den Anfang bildet entweder eine geringe, circum- 
scripte, feinsteSchuppung auf makroskopisch sonst unveränderter Haut; in 
diesem Falle gleicht das Bild dem von ektogen entstandenen Hautherden, 
die wir immer als schuppende Stellchen ohne deutlich wahrnehmbare ent- 
zündliche Hauterscheinungen beginnen sahen; in beiden Fällen, eher noch 
bei hämatogenen Herden, erscheint bereits nach 24 Stunden die Efflores- 
cenz gerötet und etwas erhaben. Die Schuppung an der Oberfläche ist 
stärker geworden. Oder: nach der intrakardialen Infektion treten zuerst 
nicht schuppende, hellrote, nicht oder kaum erhabene, linsengroße Efflo- 
reszenzen auf; nach 24 Stunden ist die Efflorescenz etwas erhabener, 
flachpapulös, im Zentrum der Oberfläche sitzen einige ganz winzige 
Schüppchen; in den nächsten Tagen nimmt die Größe, die entzündliche 
Infiltration und die Schuppung zu, so daß sich nun die beiden Formen 
nicht mehr unterscheiden. Im weiteren Verlauf steigern sich die Er- 
scheinungen; die Schuppen, die anfangs weiß waren, werden mit Exsu- 
dat durchtränkt; es entsteht eine graubraune Schuppenkruste. Zu die- 
sem Zeitpunkt hatten auch schon die Heilungserscheinungen eingesetzt. 
Die Entzündung geht zurück, die Kruste trocknet ein und löst sich von 
der Unterlage ab, endlich fällt sie ab oder wird abgescheuert, und es liegt 
ein rötlicher, trockener, glatter, haarloser Fleck vor. In wenigen Tagen 
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ist dieser Fleck weiß, nach 2—3 Wochen beginnen wieder Haare zu spries- 
sen. Ich möchte darauf hinweisen, daß die an zweiter Stelle beschriebene, 
hämatogene Form am ersten und zweiten Tage ein so charakteristisches 
Aussehen hat, daß man daraus mit Bestimmtheit die Diagnose: häma- 
togen entstanden, stellen kann. 

Ehe ich an die Besprechung meiner Resultate über die Beeinflussung 
der Lokalisation der nach intrakardialer Infektion auftretenden Herde 
gehe, ist es notwendig, einige Protokolle in aller Kürze wiederzugeben. 
Vorausgeschickt sei, daß die Signierung der Tiere durch kleine, doppel- 
armige Metallplatten (ähnlich den bekannten Musterklammern), welche 
die Nummer tragen und durch das Ohr gezogen werden, geschieht. 


Meerschweinchen 14. 29. X. Körper rasiert. Intrakardial infiziert. — 2. XI. 
Ganz spurenweise Schuppung (Rasiereffekt?). — 5. XI. Schuppung. Pi. pos. — 
11. XI. Am Ohr, wo der Metalların reibt, weiBliche Schuppung. Pi. pos. — 18. XI. 
Körper und alle 4 Läufe schuppen. Pi. pos. — 21. XI. Letztes Mal Körper Pi. pos. 
— 23. XI. Letztes Mal Ösenohr Pi. pos. — 29. XI. Abgeheilt. — 30. XI. Tot. 
Sektion o. B. 

Ergebnis: Pi. eher an rasierten als an nichtrasierten Stellen. Pi. pos. am 
Ösenohr, am anderen Ohr neg. 

Meerschweinchen 15. 29. X. Links rasiert. Intrakardial inf. — 12. X1. Am 
Ösenohr (Reibungsstelle) weiße Schuppung. Pi. pos. Sonst alles frei. — 26. XI. 
Letztes Mal Pi. pos. am Ösenohr. Sonst alles freigeblieben. — 2. XII. Abgeheilt. 

Ergebnis: Pi. nur am Ösenohr. 

Meerschweinchen 7. 29. X. Links rasiert. Intrakardial inf. — 9. XI. Schuppung 
am Rande einer am 5. XI. vorgenommenen Excision. Pi. pos. Sonst alles frei. — 
12. XI. Linke Ohrmuschel in 3 Lappen geteilt (traumatisch). Pi. daselbst pos. 
Ösenohr rechts schuppt. Pi. neg. — 22. XI. Letzesmal Pi. pos. am Körper und 
am linken Ohr. — 29. XI. Abgeheilt. 

Ergebnis: Pi. pos. zuerst am Rand einer Excisionswunde und am nach einem 
Trauma geheilten linken Ohr. Später auch am übrigen Körper. 

Meerschweinchen ò Ergebnis: Pi. pos. zuerst an zwei Kratzern der rasierten 
Seite, später am übrigen Körper (auch unrasierten Stellen) und am Ösenohr. 

Meerschweinchen 52. 4. XII. Beiderseits rasiert. Rechts mit Sandpapier 
gerieben. Intrakardial inf. — 10. XII. Rechts diffuse Rötung und Schuppung. 
Pi. pos. — 19. XII. Rechte Seite fast diffus ergriffen. Pi. pos. Sonst alles frei. 

Ergebnis: Ergriffensein nur der mit Sandpapier geriebenen Seite. 

Meerschweinchen 17. 29. X. Beiderseits rasiert. Rechts vor, links nach der 
Inf. 3 Minuten mit Saugglocke gesaugt. — 5. XI. Beiderseits und auch an einer 
nicht gereizten Stelle am Steiß rote schuppende Knötchen. Pi. pos. — 17. XI. 
Letztes Mal Pi. pos. — 30. XI. Abgeheilt. 

Ergebnis: Gereizte Stellen nicht bevorzugt. 

Meerschweinchen 27. 10. XI. Wie Meerschweinchen 17 am 29. X. — 18. XI. 
An verheilten Schnottiwunden deutliche Schuppung. Pi. pos. Auch sonst a. 
verdächtige Nchuppungen, Pi. pos. Excision einiger solcher Stellen. — 24. 
Excisionsränder von starker weißer Schuppung umrandet. Pi. pos. — a 
Herzpunktion entblutet, Kultur auf Blutplatten ner. 

Ergebnis: Reizungsstellen bevorzugt. 

Meerschweinchen 25. 10. XI. Wie Meerschweinchen 17 am 29. X. 

Ergebnis: Gesaugte Stellen nieht deutlich vor den nur rasierten bevorzugt. 
Nicht «© ‘ellen nicht befallen. 


| 
| 
| 
- 
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Meerschweinchen 16. 29. X. Wie Meerschweinchen 17 am 29. X. — 3. XI. 
Links und rechts von der Peripherie der Saugglocke ausgehend viele schuppende 
Herdchen. — 7. XI. Dasselbe deutlicher. Pi. pos. — 8. XI. Tot. Sektion: Pseudo- 
tuberkulose. 

Ergebnis: Mykotische Herde zuerst an der Peripherie der Saugglocke. 

Meerschweinchen 8. 28. X. Beiderseits rasiert. Links 1 Stunde Bestrahlung 
mit Höhensonne in 30 cm Entfernung. — 29. X. Linkes Ohr 2 Minuten vor, rechtes 
Ohr 2 Minuten nach intrakardialer Inf. mit C’rotonöl eingerieben. — 30. X. Rechts 
Höhensonnen-Bestrahlung wie oben. — 7. XI. Beiderseits am Körper Schuppung 
und Rötung. Pi. pos. — 10. XI. Dasselbe an beiden Ohren; Pi. pos. — 18. XI. 
Überaus große scutuläre Massen beiderseits, diffuse Schuppung an beiden Ohren. 
— 20. XI. Letztes Mal Pi. pos. — 28. XI. Abgeheilt. 

Meerschweinchen 9. 28., 29., 30. X. Wie Meerschweinchen 8. 

Ergebnis: Bei Bestrahlung des Körpers mit Höhensonne und Reizung der 
Ohren mit C’rotonöl sehr starke hämatogene Infektion an diesen Stellen. Kein 
Unterschied zwischen rechts und links (vor und nach der Reizung). 

Meerschweinchen 10. 29. X. Beide Seiten und alle 4 Läufe rasiert. Linkes 
Ohr und linker Vorderlauf 5 Minuten vor intrakardialer Inf. durch Anlegen einer 
Schlinge gestaut. Rechtes Ohr und rechter Vorderlauf 5 Minuten nach Inf. gestaut. 
Linker und rechter Hinterlauf 2 Minuten nach Inf. 5 Minuten gestaut. — 6. XI. 
Vorderläufe schuppen. Pi. pos. — 7. XI. Hinterläufe schuppen leicht; Pi. pos. 
— 11. XI. Ohren schuppen stark; Pi. pos. — 19. XI. Körper frei geblieben. — 
23. XI. Letztes Mal Pi. pos. (linkes Ösenohr). — 29. XI. Abgeheilt. 

Meerschweinchen 11. 29. X. Wie Meerschweinchen 10 am 29. X. Verlauf 
ähnlich. 

Ergebnis: Nach Stauung an Extremitäten und Ohren pilzhaltige Herde an 
diesen Stellen, der rasierte Körper frei. Kein Unterschied, ob Stauung vor oder 
nach der Infektion. 

Meerschweinchen 19. 29. X. Linke Seite mit Barium sulfurat., Zinc. oxyd. aa 
enthaart, rechte Seite rasiert und mit Glaspapier gerieben. — T. XI. Rechts und 
links Rötung und Schuppung. Pi. pos. — 12. XI. Am Ösenohr (links) an Reibungs- 
stelle Schuppung; Pi. pos. Rechtes Ohr frei. Am Körper zusammenhängende 
scutuläre Massen, starke Infiltration. — 17. XI. Letztes Mal Pi. pos. am Ösenohr. 
— 19. XI. Letztes Mal Pi. pos. am Körper. — 30. XI. Abgeheilt. 

Meerschweinchen 18. 29. X. Wie Meerschweinchen 19 am 29. X. Verlauf 
ähnlich wie bei Meerschweinchen 19; auch Ösenohr ergriffen. 

Ergebnis: Depilierte und geriebene Seite stark angegangen, zwischen ihnen kein 
Unterschied. Etwas später auftretende Schuppung am Ösenohr bei Freibleiben 
des zweiten Ohres. 

Meerschweinchen 36 und 37. 16. XI. Beiderseits rasiert. Durch die Haut 
der rechten Seite werden zwei, durch die der linken ein .Metallplättchen gezogen. 
Der rechte und linke Hinterlauf (Haut und Muskulatur) wird geguetscht. Intra- 
kardiale Inf. 

Ergebnis: Sehr ausgedehnte mykotische Herde von den Armen der Plättchen 
(Schexerung) ausgehend. Beide Hinterläufe stärkst ereriffen. Am übrigen rasierten 
Körper gleichzeitig einige wenige, winzige, schuppende mykotische Stellchen!). 

Meerschweinchen 38. 16. XI. DBeiderseits rasiert. Narkose. 4 cm lange 
Incision längs über die Hinterläufe. Qnetschung des bloßzelezten Muskels mit 
steriler Pinzette. Verschluß der Wunde mit Klammern. Intrakardiale Inf. — 24. XL 
An den Hinterläufen am Klammerrande kleine, schuppende Stellen. Pi. pos. - - 


—— 
—. 





1) Diese beiden Meerschweinchen und Kaninchen 14 wurden am 28. NI. 
1925 in der Sitzung der Schles. dermatol. Ges. demonstriert. 


338 Fr. Kogoj: Experimentelle Beiträge zur Lehre von den Dermatomykosen mit 


25. XI. Beiderseits am Körper sehr wenige, winzige. schuppende Stellen. Pi. pos. 
30. XI. An rasierten Flächen beiderseits sehr wenige, halblinsengroße. mvko- 
tische Herde. An beiden Hinterläufen ausgedehnte, konfluierte, seutuläre Massen. 
Pi. pos. — 1. XII. Getötet. Sektion o. B. Histologisch zwei gequetschte Muskel- 
stückchen untersucht: Keine Entzündung, keine Pi. 

Ergebnis: Die mit Klammern geschlossenen Incisionswunden an den Hinter- 
läufen bilden den Ausgangspunkt ausgedehnter Pilzherde. Am rasierten Körper 
nur wenige sehr kleine mykotische Herde. 





Auf Grund der vorliegenden Versuche lassen sich folgende Tatsachen 
feststellen: 

1. Nach intrakardialer Infektion von Meerschweinchen treten mykotische 
Herde an der Haut sowohl an gereizten als auch an ungereizten Stellen auj. 

Es entspricht das den Befunden von Saerves, nur geht aus meinen Ver- 
suchen deutlich hervor, daß nichtgereizte Stellen nur selten befallen 
werden, wenn gleichzeitig andere Stellen gereizt werden. 

2. Das Rasieren ist schon an sich als Reiz zu verwerlen. 

Das nahm schon Lewandowsky bei seinen experimentellen Tuberku- 
losestudien an. Saeves spricht es vermutungsweise aus. Manche meiner 
Befunde beweisen es deutlich, da sich hier Pilzherde nur an rasierten und 
gar nicht an behaarten Stellen eingestellt haben. Ein Zufall darf wohl 
ausgeschlossen werden, wie sich das auch aus dem Folgenden ergeben wird. 

3. Gereizte Partien werden oft allein, d. h. ohne Erkrankung nichtge- 
reizter Stellen, fast immer jedoch viel in- und e.xtensiver befallen als nicht- 
gereizte Stellen. 

Diese Tatsache kann mehr oder minder deutlich fast in jedem Falle 
beobachtet werden; es erübrigt sich also, einzelne Versuche anzuführen. 
Ich verweise auf die sehr instruktiven Befunde an den sog. Ösenohren. 
wo nur an diesen mykotische, von den Scheuerungsstellen ausgehende 
Herde auftraten, während der ganze übrige Körper, einschließlich der 
rasierten Teile, frei blieb. In diesen Fällen ist die Annahme, daß sie 
„negativ“ verlaufen wären, wenn das Ohr nicht durch die Nummerie- 
rungsplatte durchbohrt gewesen wäre, nicht von der Hand zu weisen. Der 
Einwand, daß vielleicht durch das Plättcehen eine ektogene Infektion ge- 
setzt wurde, kann bestimmt abgelehnt werden, da es sich um ungebrauchte 
Plättchen, die vor dem Arbeiten mit infektiösem Materiale angebracht 
wurden, handelte. Bei einer Anzahl von Tieren wurde das Ösenohr be- 
fallen, zwar in Vergesellschaftung mit pilzhaltigen Herden am übrigen 
Körper, das zweite Ohr jedoch blieb frei. Es ist klar, daß dieses Ereignis 
nieht konstant eintreten kann. Beweisend sind bei diesen Versuchen 
eben nur positive, eindeutige Befunde. Bei einer ganzen Reihe von 
Tieren blieb das Ösenohr frei trotz (oder wegen? s. u.) stärksten Befallen- 
seins anderer Körperteile, Erwähnenswert ist noch ein Tier: rechts das 
Ösenohr: die linke Ohrmuschel, offenbar traumatisch. in drei Lappen ge- 
= Pißstellen vollkommen verheilt. Das rechte Ohr blieb frei, am 
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linken entstand eine pilzhaltige Schuppung. Bestimmte Gründe dafür 
lassen sich nicht angeben. | 

4. Zwischen den einzelnen Reizen besteht eine Konkurrenz in dem Sinne, 
als bei demselben Tier in der Regel stärker gereizte Stellen mehr, schwächer 
gereizte weniger oder gar nicht befallen werden. 

Ebenso wie das Verhältnis: kein Reiz (nichtenthaarte Stellen) zu 
schwachem Reiz (rasierte Stellen) für die In- und Extensität der Lokali- 
sation hämatogen entstandener mykotischer Hautherde eine Rolle spielt, 
kommt auch dem Verhältnis: schwacher Reiz zu starkem Reiz eine Bedeu- 
tung in dieser Hinsicht zu. Als besonders beweisend führe ich M. Schw. 52 
an, das beiderseits rasiert, rechts überdies mit Sandpapier gerieben wurde: 
Pilzherde nur rechts. Weiter M. Schw. 5 und 27, bei denen Wundränder 
zuerst bzw. viel stärker schuppten als andere Partien ; M. Schw. 16, bei dem 
schuppende Herdchen von der Saugglockenperipherie ausgingen. Hier- 
her gehören auch die Befunde bei einigen Meerschweinchen, bei denen 
beiderseits an den rasierten und außerdem durch starke Reize irritierten 

Seiten konfluierende Pilzherde von ganz übermäßiger Ausdehnung auf- 
traten, wie wir solche an mehreren anderen, schwächer gereizten Tieren 
nie gesehen haben. Zum Vergleiche ziehe ich die Saugglocke heran, bei 
deren Anwendung bei 3 Min. langem Saugen öfter überhaupt kein Unter- 
schied zwischen den gesaugten und rasierten Stellen aufzudecken war 
und sich die Ausdehnung der mykotischen Herde gar nicht mit den nach 
starker Reizung entstandenen vergleichen ließ. Natürlich kann die Wir- 
kung der Saugglocke wie auch der Extremitätenstauung nicht ohne 
weiteres mit der traumatischen bzw. chemischen entzündungserregenden 
Reizung gleichgesetzt werden, da ihr Mechanismus ein anderer sein kann. 
Der Einfachheit wegen aber setze ich diese Stauungswirkungen in die 
gleiche Reihe wie die anderen Einwirkungen. Wenn wir sie alle nach 
der Stärke ihrer Wirkung in eine Skala bringen wollten, so wäre diese 
für Meerschweinchen annähernd folgende: Rasieren, Saugglocke (3 Min.), 
Crotonöl (1 Tropfen auf 5 ccm.), Reiben mit Glaspapier, Stauung (5 Min 
mit Schlinge), Depilatorium, Höhensonne (1 Stunde bei 30 cm Abstand), 
Quetschung, Durchziehen von Numerierungsplättchen durch die Haut 
resp. Verschließen von Incisionswunden mit Klammern. Als einfachste 
und doch genügend kräftige Reizung können wir das Reiben mit Glas- 
papier bis zum Eintritt einer leichten Rötung mit Serumaustritt be- 
zeichnen. 

5. Durch geeignete Anordnung des Versuches haben wir es bei hämato- 
gener Infektion bis zu einem gewissen Grad in der Hand, die Lokalisation 
mykotischer Hautherde an bestimmten Stellen hervorzurufen. 

Das ergibt sich schon aus dem, was wir über die Bedeutung verschie- 
den starker Reize in bezug auf die Lokalisation hämatogener Pilz- 
herde gesagt haben. Ich erinnere an die beiden Meerschweinchen, 


Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Rd. 150. 93 


340 Fr. Kogoj: Experimentelle Beiträge zur Lehre von den Dermatomykosen mit 


bei denen nach Stauung der Extremitäten und Ohren nur hier sehr 
ausgedehnte mykotische Herde auftraten, während der übrige rasierte 
und unrasierte Körper frei blieb, zugleich wieder ein Beweis für die eben 
besprochene ‚Konkurrenz von Reizen“. Besonders beweisend für die ge- 
lungene Lokalisationsbestimmung hämatogener mykotischer Herde sind 
M. Schw. 36, 37 und 38, bei denen in der Absicht eine ganz bestimmte 
Lokalisation zu erreichen, einige Stellen gequetscht und Nummerierungs- 
plättchen durch die Haut gezogen bzw. Incisionen mit Klammern ver- 
näht wurden. Die Versuche verliefen ganz eindeutig. Die mykotischen 
Herde traten nur an den für sie bestimmten Partien auf. 

Hierin scheinen mir die wichtigsten Resultate der Versuche zu liegen: 
es ist gelungen — selbstredend in gewissen Grenzen — hämatogen bedingte 
Hautherde an dem Punkt zu erzeugen, an dem man sie hervorrufen wolle. 

So unmöglich es ist, eine Literaturzusammenstellung darüber zu 
geben, was über hämatogen entstandene Dermatosen in vielen, ganz an- 
dere Themen behandelnden Arbeiten nebenbei vermerkt ist, will ich doch 
ganz aphoristisch auf Einiges hinweisen. Die Arbeiten Philippsons über 
Embolie und Metastase in der Haut und die Erkrankung kleiner Haut- 
venen und die Abhandlung Jadassohns über infektiöse und toxische häma- 
matogene Dermatosen (Literatur!), sollen den Ausgangspunkt unserer 
Erwägungen bilden. Während Philippson meinte, daß die klassische 
Embolielehre für die Mikroorganismen nicht ausreichend ist, und er das 
Hauptgewicht auf das Liegenbleiben der Infektionsereger in den Venen 
legte und daher die mechanischen Momente, sowohl im Sinne einer Gefäß- 
verstopfung als im Sinne der Enge der Capillaren abzulehnen geneigt war, 
hat Jadassohn betont, daß bei den subcutanen Venen die Vasa vasorum, 
bei den cutanen Gefäßen die Papillarkörpergefäße für die hämatogene 
Infektion in erster Linie in Frage kommen. Die Infektionserreger können 
in die kleinsten Hautgefäße verschleppt ‚als verstopfende Bakterien- 
haufen liegen bleiben“ oder von ihnen aus ‚ohne sie zu verstopfen, in 
das umgebende Gewebe gelangen“. Eine Pilzembolie — wenn man damit 
eine mechanische Verstopfung kleinster Gefäße durch die Parasiten be- 
zeichnet — scheint in unserem Falle nicht vorzukommen, so daß hier 
die zweite Annahme Jadassohns zu Recht besteht. Denn wir konnten 
bei einer großen Anzahl histologischer Untersuchungen auch jüngster 
Stadien nie Pilzelemente in Gefäßen finden — ein Zeichen, daß sie die- 
selben wahrscheinlich sehr rasch verlassen haben müssen. Eine wirk- 
liche, verstopfende Embolie müßte als Ausnahme gewertet werden. Die 
Art des Hineingelangens von Pilzen in die Haut erscheint also, wie aus 
dem Gesagten hervorgeht, genügend geklärt. 

Zwei Punkte, auf die Jadassohn und Philippson hinweisen, möchte 
ich noch in bezug auf meine Versuche kurz streifen. Erstens die Beob- 
achtun "N die auf dem Blutwege in die Haut gelangenden Entzün- 
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dungserreger oft geringere Veränderungen hervorrufen als die exogen 
wirkenden, und zweitens die symmetrische Verteilung hämatogen entstan- 
dener Effloresceenzen. Beide Behauptungen, fussend auf klinischer Beob- 
achtung (Tbc, Lues), waren richtig; darüber erübrigt sich jede Diskussion. 
Heute wissen wir allerdings, daß es sich im ersten Falle um allergische 
Phänomene handeln kann, die diesen milderen Verlauf bedingen, was 
damals noch unbekannt war, und daß z. B. unsere mykotischen, häma- 
togenen Erstinfektionen unter Umständen einen ebenso schweren odernoch 
schwereren Verlauf bedingen können wie die cutane Erstinfektion. Was 
die Symmetrie hämatogen entstandener Hautefflorescenzen anlangt, so 
ist es selbstverständlich, daß eine solche nur dort beobachtet werden 
kann, wo die Hauterscheinungen unter gleichen Verhältnissen und Vor- 
aussetzungen entstehen, was die obengenannten Autoren voraussetzen. 
Dafür brauchen wir nicht unsere Versuche heranzuziehen, das lehrt uns 
täglich die Klinik, vor allem das Kapitel Syphilis und Reizung. Krösl 
(Lit.) berichtet letzthin über einen Fall, in dem an Scheuerungsstellen 
ein papulöses Syphilid auftrat. Ein näheres Eingehen auf die Literatur 
erübrigt sich wohl an dieser Stelle. Unserer Versuchsanordnung stehen 
die Experimente Tarnowskys aus dem Jahre 1877 nahe, der an 
latent Luetischen durch seine ‚„Cauterisatio provocatoria“ syphilitische 
Erscheinungen auslöste, sowie die Versuche von Schereschewsky und 
Worms, denen dasselbe durch Skarifikation gelang. Hingewiesen mag 
auch auf die Bedeutung der peripheren Stauung für die Lokalisation 
der papulonekrotischen und nodösen Tuberkulide werden. Weniger 
bekannt ist die Tatsache, daß man auch mit Gonorrhöe und Reizung 
zu rechnen hat, wie der Fall von Schubert beweist (Quetschung einer 
Zehe bei einem an subakuter Go. Leidenden, im Anschluß daran An- 
siedlung von Gono- und Staphylokokken in diesem Gelenk). Kreibich, 
der den Ausdruck ‚‚Sensibilisation‘‘ auch für all das braucht, was sonst 
als Provokation und Locus minoris resistentiae aufgefaßt wird, zählt 
eine ganze Anzahl verschiedenster Dermatosen auf, die er an so ‚‚sen- 
sibilisierten‘‘ Stellen sich lokalisieren sah. Erwähnenswert ist für uns 
insbesondere seine Beobachtung, daß nicht nur frische Entzündung, 
„sondern noch lange Zeit deren Residuen, Pigmentation, jüngere Narbe, 
Umgebung einer älteren Narbe usw.“ ‚sensibilisieren‘‘ (die zerrissene 
Ohrmuschel bei M. Schw. 7!) und die Feststellung, daß Efflorescenzen 
in Kratzeffekten durch entzündliche ‚‚Sensibilisierung‘‘ bedingt sind. 
Wie aus diesen kurzen Ausführungen erhellt, ist in der Klinik die 
Lokalisation hämatogener Hautherde — an im weitesten Sinne des Wor- 
tes — gereizten Hautpartien schon lange bekannt und beobachtet. 
Es bleibt noch übrig festzustellen, auf Grund von welchem Mechanis- 
mus die Lokalisation der Pilzherde an den gereizten (hyperämisierten, 
gestauten bzw. entzündeten) Partien erfolgt. Es können da mehrere Fak- 
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toren in Betracht kommen. In erster Linie die Hyperämie, mag sie nun 
aktiv, nur als solche oder als Vorläufer einer Entzündung, oder infolge 
bzw. nach einer Stauung entstehen. (Wir werden im folgenden der Ein- 
fachheit halber, und da es für unseren Zweck nicht notwendig erscheint, 
zwischen diesen drei Arten nicht unterscheiden). Die Gefäße sind dabei 
erweitert, das Gebiet wird besser durchblutet, das Gewebe ist eventuell 
schon leicht durchtränkt. Deshalb gelangen mehr Sporen in diese Partien, 
sie bleiben an den irritierten Endothelien (Klebrigkeit ?) vielleicht leichter 
haften. Ist das Erythem entzündlicher Natur und erfolgt eine, wenn auch 
nur unbedeutende Durchwanderung von Zellen durch die Gefäßwand, so 
wird die Erklärung noch leichter: die durch den Blutstrom herange- 
brachten Sporen bleiben an der geschädigten Gefäßwand hängen, gelangen 
an ihre Außenseite und dann an die ihnen zusagenden Hautanteile. Je 
stärker die Entzündung, desto größer die Gefäßschädigung. Diese spielt 
offenbar eine bedeutende Rolle, wie auch der Umstand zeigt, daß aus- 
gedehnte hämatogene Hautherde auch an gequetschten Partien entstehen, 
also nach einem Trauma, das sich klinisch in Blutungen zeigt. Ob der Ge- 
websalteration (ödematöse Durchtränkung, Zelldurchsetzung) an sich eine 
Bedeutung für die Lokalisation von Pilzelementen an diesen Stellen 
zukommt, erscheint sehr fraglich. Man könnte höchstens annehmen, 


daß der reichlichere und stärkere Lymphstrom die Infektionserreger 


leichter durch das aufgelockerte Gewebe ans Epithel verschleppt. Eine 
unmittelbare günstige Beeinflussung, beispielsweise durch erhöhtes An- 
gebot von Nährwerten, Anregung der Sporen zum Auskeimen, halten 
wir bei der bekannt schlechten Eignung des Mesoderms als Nähr- 
boden für Dermatomyzeten für wahrscheinlich. 

Auffallend ist die Tatsache, daß bei meinen Versuchen so oft an nicht 
gereizten im Vergleiche zu leicht gereizten bzw. an leicht gereizten im 
Vergleiche zu stark gereizten keine oder nur viel weniger ausgebreitete 
Pilzherde auftraten, obwohl das Blut ja auch diese Hautgebiete durch- 
spült. Man könnte sich vorstellen, daß die große Mehrzahl von Pilz- 
elementen an den gereizten Hautpartien, an die sie wiederholt durch den 
Kreislauf herangebracht wird, gleichsam abgefiltert wird, da sie an in- 
takten Capillaren keine Haftmöglichkeit finden. Die Minderheit, die 
vielleicht doch in ungereizten Hautgebieten Fuß gefaßt hat, ist an Zahl zu 
gering, um mykotische Veränderungen auszulösen ; denn wir müssen hier, 
wie bei anderen Infektionen, voraussetzen, daß eine gewisse Menge von 
Erregern (durch die normalen Antikörper ?) zugrunde geht und nur die 
widerstandsfähigsten am Leben bleiben; je geringer also die Zahl der an 
einer Stelle deponierten Mikroben ist, umso geringer ist auch die Wahr- 
scheinlichkeit, daß unter ihnen sich gerade so resistente Individuen finden. 
Es wäre auch möglich, daß an den gereizten Stellen eine erhöhte Bildung 
und =" " © Einwirkung von Antikörpern stattfindet. Schon Saeves er- 
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örtert die Frage, ob Pilze bei stärkeren Reaktionen nicht besser auf der 
Haut haften und ihr längeres Vorhandensein als Folge der Reaktion auf- 
zufassen ist. Beide Annahmen sind nur Hypothesen. Eine befriedigende 
sichere Antwort auf diese Frage zu geben, ist mir zur Zeit unmöglich. 

Wichtiger als diese hypothetischen Erwägungen scheint mir die Tat- 
sache, daß es gelungen ist, das Problem ‚„hämatogener Hautherd und 
Reizung‘ experimentell und systematisch anzugehen und wir uns nicht 
mehr mit der Konstatierung eines solchen Vorkommnisses ex post zu 
begnügen brauchen, da wir es ja in der Hand haben, durch weitere in 
der verschiedensten Weise variierte Versuche genauer in die Entstehung 
und den Ablauf hämatogener Hautherde einzudringen. Die allgemein 
pathologische Bedeutung solcher Experimente, für welche die Mykosen ein 
leicht zu verfolgendes Objekt darstellen, da bei ihnen der Prozeß rasch 
und sinnfällig verläuft, braucht nicht besonders betont zu werden. 
Ich brauche auch nur zu erinnern an die für die allgemeine Medizin, 
speziell auch für die Chirurgie überaus wichtige Frage von Infektion 
und Trauma, von Lokalisation unzweifelhaft hämatogener Infektionen 
an lädierten Stellen (Knochen- und Gelenk-Tuberkulose) usw. 

6. Es ist nicht gelungen, durch Variierung des Zeitpunktes, an dem die 
verschiedenen Eingriffe (Glaspapier, Stauung, Bestrahlung usw.) im Ver- 
hältnis zum Momente der Infektion vorgenommen wurden, Unterschiede 
zeillicher oder anderer Art an den später befallenen Körperteilen zu erzielen. 

Dazu muß bemerkt werden, daß die gewählten zeitlichen Intervalle 
sehr klein und, wie ich mit Bestimmtheit annehme, zu klein waren. Auch 
hier werden weitere Versuche an genügend großem und genau beobach- 
tetem Tiermaterial gewiß noch zu differenten Resultaten führen. Es ist 
beispielsweise doch von vornherein anzunehmen, daß Reizungen keinen 
Erfolg haben, die zu einem Zeitpunkte erfolgen, wenn die Pilzsporen 
schon aus Blut und Haut verschwunden sind, worüber wir allerdings bis- 
her nichts aussagen können. Wie schwer die Diskussion dieser Frage auf 
Grund des von uns beobachteten Materials ist, zeigen z. B. die Versuche 
an M. Schw. 8 und 9, bei denen auch auf der erst 24 Stunden nach der In- 
fektion bestrahlten Seite Krankheitsherde auftraten. Zeitliche Differen- 
zen zwischen beiden Seiten, auf die es doch sehr ankommen würde, sind 
bei der Höhensonnebestrahlung kaum zu konstatieren, weil bei der einige 
Tage dauernden, durch die Bestrahlung bewirkten lamellösen, reichlichen 
Schuppung die Anfangs ganz kleinen, mit winzigen Schüppchen bedeckten 
mykotischen Herde nicht herausgefunden werden können, der Pilz- 
nachweis daher ungemein schwierig, praktisch eigentlich fast unmöglich 
ist. Ferner ist auch der durch die (beim M. Schw. recht schwach wirken- 
den) Höhensonnenbestrahlung gesetzte Reiz vielleicht zu gering, um in 
dem oben besprochenen Sinne die Entstehung der Pilzherde an anderen 
Stellen genügend beeinflussen zu können. 
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7. Bei allen diesen Versuchen darf das, was wir als Konstitution, In- 
dividualität u. dgl. zu bezeichnen pflegen, nicht außer acht gelassen werden. 
Auf diese Selbstverständlichkeit glaube ich hinweisen zu müssen, um 
vor Verallgemeinerung von Einzelheiten zu warnen. An dieser Stelle 
möchte ich nochmals betonen, daß alles, was angeführt wurde bzw. noch 
angeführt werden wird, nur Geltung hat für den Stamm von Achorion 
Quinckeanum, mit dem wir arbeiten. Es ist zwar anzunehmen, daß auch 
andere Stämme desselben Pilzes und die ihm biologisch nahestehenden 
Trichophytonarten dasselbe Ergebnis liefern werden; ein negatives 
Resultat kann jedoch keinen Gegenbeweis liefern. Die Frage, ob 
andere Tierrassen anders reagieren würden, wie verschiedentlich ange- 
nommen wird, müssen wir unentschieden lassen. Ganz junge oder sehr 
alte Tiere, bei denen eventuell eine abweichende Reaktionsart erwartet 
werden könnte (Lombardo, zit. nach Bloch), wurden nicht verwendet. 
Vor Abschluß dieses Abschnittes eine Bemerkung über das zeitliche 
Auftreten der hämatogenen mykotischen Hautherde. Sie erschienen bei 
uns alle innerhalb einer ganz kurzen Zeitspanne (bis zu 3 Tagen), d.h. man 
konnte immer von einem einzigen Schube sprechen. Die gegenteilige An- 
gabe von Saeves, daß die Eruption nicht in einem Schube aufzutreten 
braucht und sich einen bis viele Tage hindurch neue Knötchen entwickeln, 
zeigt nur, wie verschieden und doch richtig die Beobachtungen unter ver- 
schiedenen Verhältnissen sein können. Bei Auftreten von sich folgenden 
Schüben, wie das z. B. bei den Trichophytiden der Fall ist, bei denen ihre 
Zahl verschieden groß sein kann (vgl. M.Jessners Ergebnisartikel), muß an- 
genommen werden, daß es sich um einen Herd handelt, aus dem von Zeit 
zu Zeit eine Aussaat erfolgen kann, was ja für die Trichophytide zutrifft. 
Der Grund kann aber auch in örtlichen oder numerischen (kleine Keim- 
zahl) Verhältnissen liegen (Saeves). 
` Was den histologischen Aufbau hämatogen entstandener mykotischer 
Herde betrifft, so haben wir uns, wie schon erwähnt, an einer ganzen Reihe 
von Schnitten verschiedenen Alters vergebens bemüht, die Forderung 
von Saeves zu erfüllen, Pilzelemente in den Gefäßen, bzw. ihren Über- 
gang aus diesen ins Bindegewebe nachzuweisen!). Auch Untersuchungen 
an Excisionen aus klinisch anscheinend gesunden Hautpartien der 
näheren und weiteren Umgebung ganz junger mykotischer Herde ver- 
liefen negativ. Von einer Wiedergabe der histologischen Befunde kann 
ich also absehen, da sie nur eine Bestätigung der von Saeves erhobenen 
bilden. 
Intratestikuläre Infektion. 

Methode: Meerschweinchen werden auf beiden Seiten rasiert, auf einer Seite 
mit GlJaspapier gerieben. Sporenaufschwemmung wie oben. Davon wird mit 
ea 3 

1) Ren berichtet. daß er bei einem Trichophytid Pilze in kleinsten 
Papi”! "on hat. 
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einer Kanüle je 0,5ccm in jeden Hoden gespritzt. Der Hoden vergrößert sich 
dabei zusehends, aber schon nach einigen Minuten ist er wieder normal groß. 
Die Einstichstelle wird sofort verschorft. 

Meerschweinchen 46. 24. XI. Beiderseits rasiert, eine Seite gerieben, Hoden- 
infektion. — 2. XII. An geriebener Seite Pi. pos. — 4. XII. An nichtgeriebener 
Seite Pi. pos. — 12. XII. Geriebene Seite ist diffus ergriffen, an der anderen, nur 
rasierten, Einzelherde. — 18. XII. Letztes Mal Pi. pos. — 19. XII. Beginn der 
Abheilung. 

Meerschweinchen 49. 24. XI. Wie Meerschweinchen 46. Verlauf ähnlich, 
ergriffen wird nur die geriebene Seite. 

Meerschweinchen 59 und 60. 4. XII. Wie Meerschweinchen 46. Verlauf nur 
bis zum 23. XII. beobachtet. Erstes Mal Pi .pos. am 12. bzw. 13. XII. Die nur 
rasierte Seite bis zum 23. XII. frei geblieben. 

Meerschweinchen 55. 4. XII. Wie Meerschweinchen 46. — 16. XII. Erstes 
Mal Pi. pos. an einer verdächtigen, rötlichen, kleinnagelgroßen, ganz leicht 
schuppenden Stelle der geriebenen Seite. — 20. XII. Die nur rasierte Seite frei. 


8. Ergebnis: Alle 5 intratestikulär infizierte Meerschweinchen bekamen 
pilzhaltige Hautherde, davon 4 nur an der mit Sandpapier geriebenen 
Seite, 1 in minderem Ausmaße als an der geriebenen auch an der nur ra- 
sierten Partie. 

Über Organinfektionen mit Pilzen ist meines Wissens nichts veröffent- 
licht worden; man darf also wohl annehmen, daß brauchbare Resultate 
damit bisher nicht erzielt worden sind. Daß es sich auch bei der Infek- 
tion in den Hoden um eine hämatogene Aussaat handelt, ist klar. Sowohl 
der Ablauf der Infektion als auch das morphologische Aussehen der ent- 
stehenden Efflorescenzen in den ersten Tagen ihres Bestehens charakte- 
risieren sie als solche. Über die Lokalisationsverhältnisse auf mehr oder 
minder gereizten Hautgebieten gilt das schon bei der intrakardialen In- 
fektion Gesagte. 

Ganz ähnlich liegen die Verhältnisse bei der 


inlrahepatischen Infektion. 


Methodik: Die Tiere werden auf beiden Seiten rasiert und knapp vor der 
Infektion auf einer Seite mit Glaspapier gerieben. Sporenaufschwemmung wie 
oben. Injektionsmenge l ccm. Die Injektion wird mit kurzer Nadel vorgenommen, 
Einstich einige Millimeter links von der Mittellinie knapp unter dem Rippen- 
bogen, ziemlich tief, dann wird unter langsamem Zurückziehen der Nadel, etwa 
bis zur Hälfte, gespritzt. Dadurch wird gewährleistet, daß die Einspritzung 
wirklich in die Leber erfolgt. Allerdings kann das Eindringen der Infektions- 
flüssigkeit zwischen die Leberlappen bzw. in den Peritonealraum nicht aus- 
geschlossen werden; im Gegenteil, sie ist sogar anzunehmen. Wenn wir im folgenden 
über Leberinfektion sprechen, so ist der erwähnte Umstand immer in Rechnung 
zu ziehen, d.h. die Möglichkeit einer Infektion vom Intraperitonealraum aus 
darf nicht außer acht gelassen werden. — Nach der Infektion rasches Heraus- 
ziehen der Nadel, sofortiges Verschorfen der Einstichstelle. 

Meerschweinchen 50. 24. XI. Rasieren, eine Seite Glaspapier, Leberinfektion. 
— 1. XII. Schuppende Stellchen an geriebener Seite. Pi. neg. — 8. XII. Das- 
selbe ausgesprochener. Pi. pos. — 8. XII. Viele nichtkonfluierende Herde. Pi. pos. 
— 19. XII. Letztes Mal Pi. pos. Nichtgeriebene Seite frei. — 20. XII. In Abheilung. 
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Meerschweinchen 51, 54, 47. 24. XI. Wie Meerschweinchen 50. Verlauf ähn- 
lich wie bei Mereschweinchen 50. 

Meerschweinchen 48. 24. XI. Wie Meerschweinchen 50. — 30. XI. An ge- 
riebener Seite schuppende Stellen. Pi. pos. — 4. XII. An geriebener Seite fast 
diffuse Schuppung. Pi. pos. Nicht geriebene Seite frei. Nachmittag tot. Sektion 
o. B. Leber mikroskopisch untersucht; o. B. 


Meerschweinchen 56. 4. XII. Wie Meerschweinchen 50. — 22. XII. Keine 
Veränderungen an der Haut. 

Meerschweinchen 57. 4. XII. Wie Meerschweinchen 50. — 10. XII. Ver- 
dächtige, schuppende Herdchen an geriebener Seite. Pi. pos. — 12. XII. Ein 
schuppender Herd an ungeriebener Seite. Pi. pos. — 13. XII. Ösenohr Pi. pos. — 
17. XII. Auf geriebener Seite diffuse mykotische Fläche, auf ungeriebener Einzel- 
herde. 

Meerschweinchen 58. 4. XII. Wie Meerschweinchen 50. Verlauf ähnlich wie 
bei Meerschweinchen 57. 


9. Ergebnis: Von 7 intrahepatisch infizierten Meerschweinchen treien 
bei 6 pilzhaltige Hautveränderungen auf, 1 bekam keine Hautveränderun- 
gen. Von den 6 Tieren mit Hautveränderungen wurde die stärker 
gereizte Seite bei 4 ausschließlich, bei 2 mehr befallen. 

Zu erörtern ist nur die Frage, wie die Pilze von Hoden und Leber 
aus ins Blut gelangen. Theoretisch gibt es zwei Möglichkeiten: entweder 
es bildet sich in den Organen ein pilzhaltiger Entzündungsherd, aus dem 
dann die Pilze in den Blutkreislauf kommen oder es werden durch die In- 
jektion eine Anzahl kleinster Gefäße zerstört, so daß das Infektionsmate- 
rial sofort weggeschwemmt wird. Für die letztere Annahme, die mir die 
wahrscheinlichere zu sein scheint, spricht (was besonders für die Leber in 
Betracht käme) erstens die bekannte Tatsache, daß verschiedene, in gut 
durchblutete Organe eingebrachte Substanzen, sehr rasch daraus ver- 
schwinden, ohne Spuren zu hinterlassen, zweitens der Umstand, daß auch 
bei dieser Infektionsart die Hautherde in einem einzigen Schube auf- 
traten, und zwar etwa nach der gleichen Infektionszeit, wie bei intrakar- 
dialer Injektion, und drittens könnte man mit Reserve den 10 Tage nach 
der Einspritzung makro- und mikroskopisch vollkommen negativen 
Leberbefund dafür verwerten. Der zweite Grund scheint mir der schwer- 
wiegendste zu sein. 

An dieser Stelle sollen einige Bemerkungen an die Versuche von 
M.Jessner und H. Hoffmann geknüpft werden, denen es gelungen ist, 
durch in Maltosebouillon + Maltoseagar aufgeschwemmtes Pilzmaterial 
subcutane mykotische Knoten zu setzen. Diese Versuche scheinen zwar 
für unser Thema etwas abseits zu liegen, sind aber doch insofern hierher- 
gehörig, als es notwendig ist, die Gründe für das Nichtbefallenwerden der 
Haut bei diesem Infektionsmodus zu erörtern — im Gegensatze zum Auf- 
treten von Hautherden bei Organinfektionen. Man wird dieses differente 
Verhalten durch die Beschaffenheit des primär infizierten Gewebes er- 
klären dürfen: in der Subcutis lockeres, in der Leber und dem Hoden 
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straffes Gewebe, daher im ersten Falle keine oder geringgradige, im zwei- 
ten starke Läsion von Gefäßen. Will man diese Frage experimentell 
untersuchen, so könnte man in der Subcutis vor oder zugleich mit der 
Einspritzung des Infektionsmateriales eine Reizung setzen, bzw. an der 
. Haut Reizungen hervorrufen (wie oben) oder beides kombinieren. Es ist 
möglich, daß auf diese Weise ein Haften von Pilzen an der Haut auch bei 
subcutaner Infektion erzielt werden könnte. 


Intralumbale Infektion. 


Methode: Suboccipitale Infektion (Plaut). Sporenaufschwemmung wie oben. 
Injektionsmenge 0,6—1,0. 

Kaninchen 6. 29. X. Links, rechts und Bauch rasiert. Suboceipital infiziert. 
— 4. XI. An rasierter Partie 2 rote Stellen. — 5. XI. Mehrere rote, teils makulöse, 
teils makulo-papulöse Efflorescenzen. Einige schuppen ganz gering. — 6. XI. 
Darin Pi. pos. — 23. XI. Letztes Mal Pi. pos. — 8. XII. Abgeheilt. 

Kaninchen 8. 29. X. Wie Kaninchen 6. Verlauf wie bei Kaninchen 6. 

Kaninchen 9, 10, 11, 12. 10. XI. Links und rechte rasiert. Beiderseits vor 
der Infektion 3 Minuten Saugglocke. Suboccipital infiziert. Verlauf ähnlich wie 
bei Kaninchen 6 und 8. Pilzherde nicht nur im Saugungsumkreis. 

Kaninchen 15. 2. XII. Beiderseite rasiert, eine Seite mit Glaspapier gerieben. 
Suboceipital infiziert. — 10. XII. Eine rote, nicht schuppende Stelle auf ge- 
riebener Seite. Häutchen abgezogen. Darin Pi. pos. — 12. XII. Mehrere solche, 
teils schon schuppende Herde. Pi. pos. — 13. XII. An nur rasierter Partie eine 
verdächtige Stelle. Pi. pos. — 19. XII. Geriebene Seite mehr befallen wie nur 
rasierte. 

Kaninchen 16. 2. XII. Wie Kaninchen 15. Verlauf ähnlich. 

Kaninchen 17. 2. XII. Wie Kaninchen 15. — Bis 20. XII. keine Haut- 
veränderungen. 

Kaninchen 11. 10. XI. Wie Kaninchen 9. Verlauf: Auftreten mykotischer 
Herde nur an gesaugten Partien. — 24. XII. Durch Herzpunktion getötet. Blut- 
kultur neg. Ebenso eine Liquorplatte. 


10. Ergebnis: Von 9 suboccipital mit einer Sporenaufschwemmung in- 
fizierten Kaninchen entstanden bei 8 mykotische Hautherde. Eines blieb 
ohne Hauterscheinungen. 

Über die Lokalisation dieser hämatogen entstandenen Hautherde 
braucht nichts mehr gesagt zu werden. Bevor ich die Art des Hineinge- 
langens des Infektionsmaterials aus dem Liquor ins Blut bespreche, 
möchte ich noch folgendes Protokoll anführen: 


Kaninchen 14. 10. XI. Beiderseite rasiert und vor der suboceipltalen In- 
fektion beiderseits 3 Minuten gesaugt. — 25. XI. Haut frei geblieben. — 26. XI. 
Nochmals beiderseits rasiert und suboccipital infiziert. Sofort nach der Infektion 
Lähmung an allen 4 Läufen. Das Tier liegt auf der linken Seite. — 27. XI. Rechts 
mit Glaspapier gerieben. — 2. XII. Das Tier liegt unausgesetzt links. Diese 
Seite ist dadurch stellenweise stark gereizt (Rötung, leichtes Nässen). Links 
zwei verdächtige, rote Fleckchen. Pi. pos. — 4. XII. Die geriebene Seite frei. 
Lähmung dauert an. Links an den zwei erkrankten Stellen Pi. pos. — Das Tier 
wird seines elenden Zustandes wegen getötet. Sektion: Gehirn und Organe o. B. 
Rückenmark an der Injektionsstelle in weitem Umfange zerstört. 
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Hypothetische Gründe anzuführen, warum die Erstinfektion nicht, 
die zweite aber wohl Hautherde zeitigte, erscheint zwecklos. Der Miß- 
erfolg kann ebenso an einem unbekannten Versuchsfehler, wie an der aus- 
gebliebenen Ausschwemmung der Pilzelemente aus der Cerebrospinal- 
flüssigkeit ins Blut gelegen haben. Allergische Phänomene kamen beider 
Zweitinfektion nicht zum Vorschein. Einigermaßen interessant ist das 
Auftreten mykotischer Herde an der irritierten Liegeseite und das Frei- 
bleiben der anderen — allerdings einen Tag später — mit Glaspapier ge- 
riebenen Seite. — Zählt man dieses Tier zur intralumbal infizierten Serie 
dazu, so stehen 9 positive gegen 1 negatives Resultat. 

Von Kaninchen 11 und 14 sind das Rückenmark, das Gehirn und die 
Meningen histologisch untersucht worden. Das Resultat kann in wenigen 
Worten mitgeteilt werden: im Gehirn und Rückenmark selbst keine Ver- 
änderungen. Von den Meningealgefäßen hat man fast durchwegs den Ein- 
druck, daß sie erweitert sind. An einigen sieht man abgelöste oder in Ab- 
lösung begriffene Endothelien ohne sonstige Veränderungen. Stellenweise 
besteht im Anschluß an die Gefäße eine ganz geringgradige Entzündung 
(Bindegewebselemente, Lymphocyten, sehr wenige Polymorphkernige, 
ausnahmsweise eine Plasmazelle). Pilze oder Sporen haben wir nicht ge- 
funden. Diese banale entzündliche Reizung an den Meningen kann zwar 
auf die Pilzinjektion zurückgeführt werden; aber es muß dahingestellt 
bleiben, ob sie von den Pilzen als solchen, also spezifisch oder als Reak- 
tion auf einen Fremdkörper, also unspezifisch ist. Für die erstere An- 
nahme läßt sich kein zwingender Grund anführen. Da wir aus den Unter- 
suchungen von Bieling und Weichbrodi wissen, daß der Verbindungsweg 
vom Liquor zum Blut nicht nur für gelöste, sondern auch für corpuscu- 
läre Elemente selbst unter normalen Druckverhältnissen passierbar ist, 
und Mikroorganismen, die sich in der Schädel- oder Rückenmarkshöhle 
befinden, durch den vom Liquor zum Blut führenden Strom mitgerissen 
werden, ist damit für unseren Fall, in dem wir es außerdem noch mit 
einer wenngleich geringfügigen entzündlichen Reizung zu tun haben, 
die Erklärung für das Passieren der zwischen Cerebrospinalflüssigkeit 
und Blutgefäßsystem bestehenden Barriere durch die Pilzsporen ge- 
geben. Die in den Meningen gefundene entzündliche Reizung könnte 
einen im Abklingen stehenden Prozeß darstellen; denn es ist bekannt, 
wie rasch der Übertritt verschiedener Substanzen vom Liquor zum Blut 
erfolgt und es kann zu diesem Zeitpunkte doch wohl eine Reaktion 
stattfinden. Aber diese Frage muß wie auch die weitere, ob eine ent- 
zündliche Reizung meningealer Gefäße dabei ein obligates oder fakul- 
tatives Geschehnis vorstellt, unentschieden bleiben. Weitere Versuche 
könnten auch hier Antwort bringen. Jedenfalls ist der Beweis der Pro- 
pagation einer mykotischen Infektion in die Haut vom Rückenmarkskanal 
aus gelungen. 
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Intrakranielle Infektion. 


Methode A: Meerschweinchen wurden rechts, links und am Bauche rasiert 
und bekamen durch das eine Trommelfell 0,5 ccm Sporenaufschwemmung intra- 
kraniell gespritzt. Von 7 so behandelten Tieren starben 3 unmittelbar im An- 
schluß an die Injektion unter Krämpfen. Das Durchstechen des Trommelfells ist 
oft schwierig, so daß es öfter zuerst an einem, dann am anderen Ohre versucht 
werden mußte. Aus diesem und einem aus den Protokollen ersichtlichen Grunde 
haben wir bei der zweiten Serie diesen Infektionsmodus nicht mehr angewendet. 

Verlauf: Von den 4 übriggebliebenen, am 29. X. infizierten Meerschweinchen 
bekam 1 keine Hautveränderungen, bei den übrigen 3 traten an der Innenseite 
der Ohren am 9., 13. und 14. Tage schuppende, leicht infiltrierte, pilzhaltige Herde 
auf. Der Körper blieb bei allen vollkommen frei. Da es wahrscheinlich ist, daß bei 
der umständlichen Infektionsart eine ektogere Infektion.(Abtropfen von der Spritze) 
an den genannten Stellen erfolgt ist, werden die Versuche als negativ gebucht. 

Methode B: Meerschweinchen werden rechts und links rasiert und beiderseits 
mit der Saugglocke 3 Minuten vor der Infektion gesaugt. Die Nadel wird im 
inneren Augenwinkel, ohne den Bulbus zu verletzen, durchs Foramen opticum 
geschoben und 0,75 ccm Sporenaufschwemmung eingespritzt. So wurden 4 Tiere 
behandelt. Bei einem Meerschweinchen entstand während der Injektion ein 
starker Exophthalmus des anderen Auges, in einigen Tagen folgte Erblindung. 
Die übrigen Tiere vertrugen die Injektion gut. 

Meerschweinchen 29 und 30. 10. XI. Infektion nach Methode B. — Verlauf: 
Am 10. bzw. 11. Tage an die Saugungsstelle gebundene, pilzhaltige Herdchen. 
Weitere Entwicklung wie sonst bei hämatogener Infektion. 

Meerschweinchen 31. 10. XI. Wie 29 und 30. Verlauf: Nach 9 Tagen im 
und außer dem Saugungsumkreis pilzhaltige Herde. 

Meerschweinchen 35. 11. XI. Wie 29 und folgende. Während des Spritzens 
entsteht Exophthalmus des anderen Auges. — 22. XI. Am Ösenohr verdächtige, 
ganz winzige schuppende Stelle die zwecks Untersuchung ganz abgetragen 
wird. Pi. pos. Übriger Körper frei. Linkes erblindetes Auge enucleiert. — 27. XI. 
Alles (auch Ösenohr) frei geblieben. — 29. XI. Tot. Sektion ergibt Zerstörungen 
im Gehirn. 

11. Ergebnis: Bei intrakranieller Infektion durchs Foramen opticum 
traten bei allen 4 Meerschweinchen mykotische Hautveränderungen auf, die 


größtenteils an stark gereizte Gebiete gebunden waren. 


Methode C: Meerschweinchen werden rechts und links rasiert und beiderseits 
l Minute gesaugt. Die Haut am Schädeldach wird in einem kleinen Umkreise 
enthaart, jodiert, etwa 0,5 cm lang incidiert, die Nadel durch die so entstandene 
Öffnung ohne Spritze auf den Knochen gesetzt, der durch drehende Bewegungen 
mit der Nadel durchbohrt wird; mit der rasch aufgesetzten Spritze wird 0,6 Sporen- 
aufschwemmung eingespritzt. Es war beabsichtigt, die Flüssigkeit in den sub- 
duralen Raum einfließen zu lassen, ich glaube jedoch auch bei dieser Infektionsart 
annehmen zu müssen, daß die Einspritzung teilweise intracerebral erfolgte. Derart 
wurden 5 Tiere infiziert. Bei einem Meerschweinchen wurde versucht, mit dem 
kleinsten Trepanbohrer den Schädelknochen aufzubohren. Die entstandene Öff- 
nung war zu groß, die Flüssigkeit quoll heraus. 

Meerschweinchen 44. 20. XI. Infektion nach Methode C. — 27. bis 29. XI. 
Auftreten von auch außerhalb der Saugungsstelle gelegenen Pilzherden. Weiterer 
Verlauf wie sonst bei hämatogener Infektion. 

Meerschweinchen 40, 41, 42, 43. 20. XI. Wie 44. — 30. XI. Meerschweinchen 43 
tot. Keine Hautveränderungen. Sektion o. B. — 15. XII. Meerschweinchen 40 
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tot. Keine Hautveränderungen. Todesursache: Darmkatarrh. — 23. XII. Meer- 
schweinchen 41 und 42: Keine Hautveränderungen. 

12. Ergebnis: Von ö durch das Schädeldach infizierten Meerschweinchen 
bekommt 1 mykotische Hautveränderungen, die übrigen 4 bleiben gesund. 

Auffallend ist bei den mitgeteilten Befunden zweierlei: die Inkon- 
gruenz der Resultate bei den drei Methoden der Einbringung von Sporen- 
aufschwemmung in den Schädelraum bzw. das Gehirn selbst unterein- 
ander und im Vergleiche zu den Infektionen anderer Organe. Die Ge- 
samtsumme der nach einer der drei Methoden infizierten Meerschwein- 
chen beträgt 13, davon bekamen mykotische Hautveränderungen 
(wenn man die bei der Methode A angeführte Lokalisation an den Ohren 
abrechnet) 5, also ein recht kleiner Prozentsatz. Es ergab die Methode A 
unter 4 Tieren kein positives Resultat, die Methode B unter 4 Tieren 
4 positive Resultate, die Methode C unter 5 Tieren 1 positives Resultat. 
Ein Vergleich der Resultate ist unstatthaft, denn es war weder der In- 
fektionsmodus, noch die Infektionsmenge, noch die Art der Reizung die- 
selbe. Einiges weist darauf hin, daß der Grund für die Differenzen nicht 
in der Einverleibungsart, sondern im Reizungszustand der Haut lag. 

In der Literatur habe ich weder über intralumbale, noch über intra- 
kranielle Pilzinfektionen Angaben gefunden — mit Ausnahme einer Arbeit 
von Urechia und Tataru, die bei 5 Kaninchen Achorion Quinckeanum- 
bzw. Trichophyton endothrix - Aufschwemmungen subdural spritzten 
und 40 Tage danach das Zentralnervensystem untersuchten. Sie fanden 
die Hirnhäute wenig befallen, im Gehirn selbst überall umschriebene 
Infiltrate mit Riesen- und Plasmazellen, an einzelnen Gefäßen endo- und 
periarteriitische Prozesse. Pilzsporen reichlich in Herden, frei oder in 
Makrophagen. Die Autoren sprechen von einer „Meningo- Encephalite 
favique et trichophytique pseudo-tuberculeuse‘“ und verweisen auf die 
gemeinsame ektodermale Abkunft des Nervensystems und der Haut. 
Von Hautherden wird nichts erwähnt. Es ist möglich, daß solche über- 
sehen wurden, denn bei ungereizter, in diesem Falle sogar nicht rasierter 
Haut, kann die Anzahl der Herde ganz gering sein; außerdem ist ihr 
Auffinden im dichten Tierfell, wenn man es nicht systematisch absucht, 
nur durch Zufall möglich. Eine genaue Nachprüfung der erwähnten Be- 
funde ist wünschenswert. 

Der Weg, den bei intracerebraler Einbringung von Infektionsmaterial 
die Sporen einschlagen, kann ein doppelter sein, je nachdem, an welchen 
Ort sie gelangen. Sind es die Ventrikel, so steht dem bei der intralum- 
balen Infektion besprochenen Übertritt aus dem Liquor ins Blut nichts 
im Wege. Viel öfter und eher werden jedoch zweifellos bei der Ein- 
spritzung durch die, im Verhältnis zum Meerschweinchenhirn große 
Flüssigkeitsmengen, Gefäße eröffnet werden, so daß die Sporen dann 
unmittelbar ins Blut gelangen. 
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Reinfektion. 
a) Intrakardiale Reinfektion nach cutaner Erstinfektion. 


Kaninchen 1. 24. IX. Rechts rasiert. Cutan infiziert. — 26. X. Cutane 
Infektion fast vollkommen abgeheilt. — 29. X. Links rasiert. Intrakardial in- 
fiziert. — 1. XI. Rechts leichte Rötung. — 2. XI. Rechts deutliche Rötung und 
Schuppung. Pi. neg. Links geringe herdförmige Schuppung. — 4. XI. Rechts 
normal. Links mehrere Herdchen. Pi. pos. — 8. XI. Rückbildung. Pi. neg. — 
17. XI. Abgeheilt. 

Kaninchen 2. Verlauf ähnlich wie bei Kaninchen 1. Erstmalig Pi. pos. am 
6. XL, zuletzt am 10. XL 

Kaninchen 3. 5 Tage nach der intrakardialen Reinfektion erscheinungslos 
gestorben. Sektion: Pseudotuberkulose. 

Kaninchen 4. 24. IX. Rechts rasiert. Cutan infiziert. — 28. X. Cutane 
Infektion fast abgeheilt. — 29. X. Rechts rasiert. Intrakardial infiziert. — 
31. X. Rechts ganz leichte diffuse Rötung. — 5. XI. Rechts normal. Links zwei 
fragliche Herdeben. Pi. pos. — 7. XI. Zuletzt Pi. pos. — 11. XI. Fast abgeheilt. 

Meerschweinchen I. 29. IX. Rechts cutan infiziert. — 29. X. Cutane In- 
fektion fast abgeheilt. Links rasiert. Intrakardial infiziert. — 1. XI. Rechts 
Rötung und diffuse Schuppung. Links ganz leichte Rötung und deutliche 
Schuppung in Herdchen. — 4. XI. Rechts nichts mehr. — 7. XI. Links Pi. pos. 
— 8. XI. Rückbildung. — 11. XI. Abgeheilt. 

Meerschweinchen 2. 29. IX. Rechts cutan infiziert. — 26. X. Cutane In- 
fektion fast abgeheilt. — 29. X. Links rasiert. Intrakardial infiziert. — 1. XI. 
Links leichte Rötung und deutliche Schuppung in Herden. Pi. pos. Rechts 
geringe Schuppung. An behaarten Partien herdweise Schuppung. — 2. XI. 
Rechts frei. — 8. XI. Pilzbefund nicht mehr geglückt. Abgeheilt. 

Meerschweinchen 3. 29. IX. Rechts cutan infiziert. — 28. X. Cutane In- 
fektion fast abgeheilt. — 29. X. Links rasiert. Intrakardial infiziert. — 1. XI. 
Links Rötung und wenige nagelgroße, schuppende Stellen. Rechts geringe 
Schuppung. — 4. XI. Schuppende Stellen fast am ganzen Körper. Pi. neg. — 
6. XI. Außer links überall Rückbildung. Pi. neg. — 9. XI. Abgeheilt. 

Meerschweinchen 4. Verlauf ähnlich wie bei Meerschweinchen 3. Pi. neg. 

Meerschweinchen 24. 6. XI. Rechts cutan infiziert. — 30. XI. Cutane In- 
fektion abgeheilt. — 5. XII. Rechts und links Rücken rasiert. Rechts mit Sand- 
papier gerieben. Intrakardial infiziert. — 8. XII. Rechts traumatischer Schorf 
abgefallen. — 10. XII. Rechts oben schuppende Stellen. Pi. pos. — 12. XII. 
Rechts unten kleinste schuppende Stellen. Pi. neg. — 14. XII. Rechts oben 
Pi. pos. Rechts unten normal. — 19. XII. Alles fast abgeheilt. 

Meerschweinchen 23. Verlauf ähnlich wie bei Meerschweinchen 24. 

Meerschweinchen 27. Das Tier starb 2 Tage nach der intrakardialen Re- 
infektion. Sektion o. B. 


b) Intrakardiale Reinfektion nach intrakardialer Erstinjektion. 


Meerschweinchen 7. 29. X. Links rasiert. Intrakardial infiziert. — 28. XI. 
Abgeheilt. — 4. XII. Beiderseits Rücken rasiert. Intrakardial reinfiziert. — 7. XII. 
Links etwas gerötet. — 8. XII. Links etwas Schuppung. Pi. neg. — 12. XII. 
Alles frei. 

Meerschweinchen 8, 10, 11. Verlauf ganz ähnlich wie bei Meerschweinchen 7. 
Auch klinisch kein Verdacht auf mykotische Herde. 

Meerschweinchen 17. 29. X. Links und rechts rasiert, beiderseits 3 Minuten 
gesaugt. Intrakardial infiziert. — 30. XI. Abgeheilt. — 4. XII. Beiderseita 
Rücken rasiert. Rechts mit Sandpapier gerieben. — 11. XII. An der jetzt mit 
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Sandpapier geriebenen Partie, rechts oben, Pi. pos. — 15. XII. An derselben 
Stelle Pi. pos. Sonst alles frei. — 16. XII. Pi. neg. — 17. XII. Fast abgeheilt. 

Meerschweinchen 18. 29. X. Links depiliert, rechts rasiert und mit Glas- 
papier gerieben. Intrakardial infiziert. — 30. XI. Abgeheilt. — 4. XII. Beider- 
seits Rücken rasiert. Rechts mit Sandpapier gerieben. — 8. XII. Beiderseits geringe 
Rötung und Schuppung. Links und rechts dauernd Pi. neg. — 11. XII. Am 
Ösenohr verdächtige Schuppung. Pi. pos. — 14. XII. Am Ösenohr Pi. pos. Rechts 
und links frei. — 15. XII. Am Ösenohr Pi. neg. — 18. XII. Auch Ösenohr ab- 
geheilt. 


13. Aus diesen Versuchen ergibt sich im allgemeinen, daß die sowohl 
nach cutaner als nach intrakardialer Erstinfektion vorgenommene intrakar- 
diale Reinfektion von der Erstinfektion abweichend verläuft, d. h. auch hier 
entwickeln sich allergische Zustände, worauf schon Saeves hingewiesen 
hat. Die Reinfektion unterscheidet sich von der Erstinfektion sowohl durch 
die kürzere Ablaufzeit, als auch durch die dabei auftretenden Hautver- 
änderungen. 

Wie aus den Protokollen hervorgeht, haben wir mit fünf Möglich- 
keiten zu rechnen: 1. Es entsteht nichts bzw. die Erscheinungen können s0 
gering sein, daß sie der Beobachtung entgehen. 2. Leichte Rötung bzw. 
Schuppung an erkrankt gewesenen Partien mit negativem Pilzbefund. 
Diese Erscheinung tritt ziemlich konstant ungefähr zwei Tage nach der 
Reinfektion auf, trägt einen mehr diffusen Charakter, dauert ein bis zwei 
Tage und beweist, daß auch abgeheilte Herde noch reaktionsfähig sind. 
3. Ganz leichte Schuppungen an behaarten, bei der Erstinfektion nicht 
befallen gewesenen Partien, die ebenfalls in kürzester Zeit verschwinden. 
Pilznachweis nicht gelungen. Den Grund dafür möchten wir u.a. vor 
allem in dem sehr rasch erfolgenden Abbau der Pilze suchen. 4. Einzel- 
herde an bisher nicht befallen gewesenen Partien, die rasch abheilen und 
bei denen ein positiver Pilzbefund nicht gelungen ist. 5. Dieselben mit 
positivem Pilzbefund, wobei wir Pilze, obgleich manchmal zahlreich, im- 
mer nur ganz kurze Zeit (zwei bis vier Tage) nachweisen konnten. 

Die angeführten Erscheinungen können sowohl jede für sich auftreten, 
als auch sich in verschiedenster Weise kombinieren. Keine von ihnen 
ist obligat, und es wäre ebenso falsch, aus dem Nichtauftreten der einen 
oder anderen auf ein tatsächliches Fehlen von Pilzen in der Haut zu 
schließen, wie aus dem eventuellen negativen Pilzbefund. Dieser kann 
vorgetäuscht werden: erstens durch die Unzuverlässigkeit der Unter- 
suchungsmethode (bei uns!), zweitens durch die zu geringe Menge 
des untersuchten Materials, was zweifellos mit der durch die Erstin- 
fektion veränderten Reaktionsfähigkeit des Organismus in engster Be- 
ziehung steht. 

Unsere Versuche sprechen in ihrer Mannigfaltigkeit gegen die frühere 
Annahme eines prinzipiell amykotischen Verlaufes der Reinfektion und 
zeigen wieder, daß auch bei der intrakardialen Zweitinfektion nach cu- 
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taner oder intrakardialer Erstinfektion alle Möglichkeiten und Übergänge, 
von klinisch der Erstinfektion gleichenden, aber viel rascher ablaufenden 
Hautherden mit zahlreichen Pilzen, bis zur scheinbaren vollständigen 
Reaktionslosigkeit der Haut, vorkommen (analog wie bei den ektogenen 
, Infektionen von Saeves). Die flüchtigen Erscheinungen an erkrankt ge- 
wesenen Stellen ohne Pilzbefund können sehr wohl als Reaktionen auf das 
aus den an die Haut gelagerten Sporen freiwerdende Trichophytin auf- 
gefaßt werden. Auch meine Versuche bilden also einen Beweis für den 
jetzt von Bloch ganz allgemein ausgesprochenen Satz, daß die Reinfek- 
tionen in ihrem Verlauf abhängig sind von der Virulenz der Erreger, dem 
Terrain und besonders der Schwere der Ersterkrankung, die ja (wenigstens 
zum Teil) der Virulenz der Erreger entspricht. Auf diese drei Faktoren 
ist auch der Umstand zurückzuführen, daß die Art der Erstinfektion, ob 
cutan oder intrakardial, keine große Rolle für den Grad der dadurch zu- 
stande kommenden Allergie spielt, wie das auch Saeves wenigstens an- 
deutet. 

Schließlich erinnere ich an M. Schw. 18, welches bei der intrakardialen 
Erstinfektion ausgedehnte Pilzherde auf beiden Seiten bekam, bei der 
Reinfektion konnten jedoch Pilze kurze Zeit (drei Tage) nuram Ösenohr ge- 
funden werden; ferner an die Tiere, bei denen bei der Zweitinfektion 
mykotische Herde nur an bei der Erstinfektion verschont gebliebenen 
Hautpartien auftraten. Es verhalten sich also dabei schon erkrankt 
gewesene Hautgebiete anders als bisher gesund gebliebene. Dies be- 
deutet zwar nichts Neues, lenkt aber unsere Aufmerksamkeit auf das 
Verhalten der diese Gebiete umgebenden Hautpartien, an denen Peddersen 
und Sutter bei Kerion, M. Jessner bei Sporotrichose der Ratten eine ab- 
gestufte Allergie feststellten. Weitere Tierversuche könnten diese Frage 
auch für das Achorion Quinckeanum klären. 


Bemerkungen über das allgemeine Verhalten der Tiere bei Infektion mit 
Achorion Quinckeanum. 


Von unseren 85 Tieren (17 Kaninchen und 68 Meerschweinchen) 
starben im Laufe von ungefähr vier Monaten 22, also fast ein Viertel des 
Gesamtbestandes; an Versuchfehlern gingen zugrunde: 1 Kaninchen und 
6 Meerschweinchen, an interkurrenten Erkrankungen, wobei möglicher- 
weise die Pilzinfektion begünstigend eingewirkt hat (wofür sich jedoch 
keine Anhaltspunkte ergaben): 8 Meerschweinchen (3 an Erkältung bzw. 
Enteritis, 5 an Pseudotuberkulose). Übrig bleiben noch 7 Meerschwein- 
chen, von denen a) 4 im Verlaufe der Erstinfektion, b) 2 nach abgelau- 
fener Erstinfektion und c) 1 zwei Tage nach der Reinfektion gestorben 
sind. Von der ersten Gruppe starben zwei Tiere am 17. bzw. 27. Tage 
nach der cutanen Infektion. Das erste hatte den Höhepunkt der Er- 
krankung schon überschritten, das zweite war fast abgeheilt. Das dritte 
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starb 25 Tage nach der intrakardialen Infektion, als die Krankheitsherde 
sich abzustoßen begannen. Das vierte ging zehn Tage nach der Einsprit- 
zung in die Leber mit diffus befallener gereizter Seite zugrunde. Von der 
zweiten Gruppe starb das eine Tier 1, das andere 2 Tage nach vollkomme- 
ner Heilung und vorausgegangener intrakardialer Infektion. Das einzige 
Tier der dritten Gruppe wurde 2 Tage nach der intrakardialen Reinfek- 
tion bzw. 5 Tage nach der Abheilung der cutanen Erstinfektion tot auf- 
gefunden. Gemeinsam war allen diesen Tieren zweierlei: der negative 
Sektionsbefund und die hochgradige Abmagerung und Kachexie. Es 
soll gleich hier vorweggenommen werden, daß die große Mehrzahl der 
infizierten Tiere, besonders Meerschweinchen (Kaninchen sind wider- 
standsfähiger, was auch daraus hervorgeht, daß von 17 keines an „Pilz- 
kachexie‘ starb), auch die am Leben bleibenden, in der zweiten Hälfte 
der Infektionsdauer, also nachdem der Höhepunkt der Erkrankung über- 
schritten ist und sich schon Heilungstendenzen bemerkbar machen, bis zur 
vollständigen Abheilung und oft noch einige Tage darüber hinaus einer 
rapiden Abmagerung und Kräfteabnahme verfallen. Erst ungefähr eine 
Woche nach dem Verschwinden der letzten klinischen Symptome be- 
ginnen sich die Tiere zusehends zu erholen. Wie wir gesehen haben, sind 
von den 7 Tieren 6 in dieser Zeitspanne gestorben. Daß dies mit der 
mykotischen Infektion in ursächlichem Zusammenhang steht, ist wohl 
zweifellos. Leider fehlen mir Aufzeichnungen über Freßlust, Gewicht, 
Temperatur, Blutkörperchenzahl usw. Die Befunde, die wir erhoben 
haben, stimmen im allgemeinen mit denen von Bloch und Saeves, die auch 
die Literatur über allgemeine Erkrankung und Tod zusammengestellt hat 
(Kusunoki, Pecori, Abderhalden), überein. Abweichend von unseren Be- 
obachtungen ist die Angabe von Saeves, daß es meist wiederholt geimpfte 
Tiere sind, die allgemein krank werden und sogar sterben. Saeves sucht 
den eigentlichen Grund für die manchmal bis zum Tode führende Beein- 
flussung der Tiere durch die wiederholte mykotische Infektion in einer 
Trichophytinüberlastung. Martenstein konnte nachweisen, daß Epithel- 
zellen der Haut eines an Mäusefavus erkrankt gewesenen Meerschwein- 
chens einen Körper enthalten, der mit lebenden Sporen desselben Pilzes 
in vitro eine toxische Substanz bildet, und meint, „daß die Todesfälle bei 
Meerschweinchen und die Impfung mit Achorion Quinckeanum bzw. die 
intradermale Einverleibung der toxischen Substanz in einem kausalen 
Zusammenhang stehen“. Für das eine nach der intrakardialen Rein- 
fektion gestorbene Tier ist diese Erklärung statthaft. Die große Mehrzahl 
der Tiere verloren wir aber im Heilungsstadium der Erstinfektion, also in 
der Zeit, zu der auch bei am Leben gebliebenen Tieren kachektische Zu- 
stände sich ausbildeten (auch Bloch berichtet über Tierverluste im Laufe 
der Ersterkrankung) und diese Tatsache glauben wir am besten erklären 
zu können durch Resorption von giftigen Stoffen (vgl. auch Jesionek), 
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die beim Abbau der Pilze im Gewebe zurückbleiben. Eine Toxinwirkung 
nimmt auch M.Jessner beim Zugrundegehen cutan mit Sporotrichose 
erstgeimpfter Mäuse rasch nach der Infektion an. Sie wird noch wahr- 
scheinlicher gemacht durch die Todesfälle subcutan infizierter Meer- 
schweinchen, von denen zwei mit abgetöteten (!) Pilzen infiziert waren 
(M. Jessner und H. Hoffmann). Die Menge dieser Toxine und den Effekt 
der Toxinresorption bestimmen ebenso wie die Allergie die drei Faktoren: 
Virulenz, Terrain und Schwere der Infektion !!). 
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1) Eine Zusammenfassung der Ergebnisse ergibt sich aus den durch den 
Druck hervorgehobenen Sätzen 1—13. 
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(Aus der Dermatologischen Abteilung des Rothschild-Spitals. — Prim.: Dozent 
Dr. Hans Königstein, Wien.) 


Über die eireumscripte nodöse chronische Lichenifikation 
(Brocg-Pautrier). 


Von 
Dr. Willy Pick. 


Mit 1 Textabbildung. 
(Eingegangen am 4. Februar 1926.) 


Das Krankheitsbild zu dem wir in folgendem einen klinischen und 
histologischen Beitrag geben, wurde zum ersten Male im Jahre 1880 von 
Hardaway beschrieben. 

Bei Durchsicht der Literatur der letzten 45 Jahre konnten wir nur 
25 sichere, ihm zugehörige Fälle zählen. Die Seltenheit der Erkrankung 
bringt es mit sich, daß sich die meisten Publikationen nur auf einen oder 
bestenfalls auf 2 Krankengeschichten stützen. Zuweilen wurden die hier- 
hergehörigen Fälle mit anderen, mit denen sie eine gewisse klinische Ähn- 
lichkeit besitzen, von denen sie aber sicher zu trennen sind, veröffentlicht. 
Die Unklarheit der Pathogenese bedingte eine große Verschiedenheit in 
der Namensgebung, oft durch zwangsweise Einreihung in eine bekannte 
Krankheitsgruppe (Urticaria, Lichen ruber planus, Prurigo). Obwohl 
von manchen Autoren eine solche Einreihung, die zu einer Begriffsver- 
wirrung führen mußte, angefochten wurde, hielten spätere Beschreiber ge- 
wohnheitsgemäß meist an der Bezeichnung fest, die von ihren Vorgängern 
gewählt wurde, während andere immer neue Namen prägten und so die 
Verwirrung nur vermehrten. 

Vergleicht man die einzelnen Beschreibungen, so findet man, daß die 
wesentlichen Symptome so weitgehende Übereinstimmung zeigen, daß 
die Aufstellung eines eigenen, charakteristischen Krankheitsbildes mit 
einheitlichem Namen gerechtfertigt erscheint. 

Dies wurde denn auch von Brog und Pautrier im Jahre 1908 versucht 
und auch in neueren Arbeiten betonen diese beiden Autoren immer wieder 
die Sonderstellung dieser eigenartigen Dermatose. 

Ohne die Literatur auch nur auszugsweise wiedergeben zu wollen — sie 


wiederholt sich in den Arbeiten der letzten Jahre — sei hier erwähnt, daß das 
Krankheitsbild auf Grund der ersten Beobachtungen von Hardaway, der seinen 


W. Pick : Über die eircumscipte nodöse chron. Lichenifikation (Brocq-Pautrier). 357 


Daa z = 
nair EN 
Pti . ; 


Fy 
.. 


2 
. WR 


S 1 s E 
iN N Di - 


d y 
R 


et 





24* 


358 W. Pick: 


Fall unter dem Titel „Multiple tumors of the skin accompanied by intense Puri- 
tus“ beschrieb und von Schamberg und Hirschler, die ihre Fälle unter der Be- 
zeichnung „Multiple tumors of the skin in Negros, associetid withe Pruritus“ 
zusammenfaßten, von Hyde in seinem 1909 erschienenem Lehrbuche Prurigo 
nodularis genannt wurde. Dieser Name, wurde hauptsächlich in der anglo- 
amerikanischen Literatur beibehalten, daneben aber auch von deutschen Autoren 
(Rasch) verwendet. Vereinzelt findet sich in England, sowohl die geläufigste 
Benennung der deutschen Literatur als Urticaria perstans papulosa respektive 
verrucosa, die von Kreibich 1899 eingeführt wurde, als auch die ursprünglich von 
Brocq und Paufrier geprägte Benennung als Lichen obtusus corneus. Letztere 
akzeptierten die meisten französischen und vereinzelte deutsche Autoren. In 
seinen letzten Arbeiten läßt Pautrier den ursprünglich von ihm geprägten Namen 
fallen, da er zu irrigen Einteilungsversuchen führte und gab der Dermatose den 
Namen, der ihrem Wesen nach seiner Ansicht am meisten gerecht wird. Er nannte 
sie: Lichenifikation chronique circonscrite nodulaire. 


Wir lassen zunächst die Beschreibung des klinischen Bildes, eines von 
uns beobachteten Falles, der wir die Reproduktion eines Aquarells bei- 
fügen, folgen, um nach Wiedergabe des histologischen Befundes unsere 
Stellung zu den verschiedenen Auffassungen zu präzisieren. 


Anamnese: Familienanamnese scheint insofern einen Hinweis auf eine neuro- 
pathische Belastung der Pat. zu geben, als diese berichtet, daß ihr Vater sehr 
„aufgeregt und nervös“ war, eine Schwester einem Suicid zum Opfer fiel, ein 
Vetter in der Irrenanstalt starb und ein anderer Vetter wegen „hochgradiger 
Nervosität“ den Beruf aufgeben mußte. Die 58jähr. Pat. selbst behauptet seit 
frühester Jugend sehr nervös zu sein, leidet an Aufregungszuständen, Zittern in 
den Gliedern und schlechtem, unruhigen Schlaf. Von früheren Krankheiten 
erinnert sie sich nur an anhaltende Genitalblutungen vor 7 Jahren, zu Beginn der 
Menopause, die eine Totalexstirpation des Uterus zur Folge hatten, sowie an eine 
vor 4 Jahren ambulatorisch durchgemachte Pleuritis. Es besteht jahrelange 
hartnäckige Obstipation. Die Menses traten mit dem 13. Lebensjahre auf, waren 
immer regelmäßig, 4wöchig ohne Beschwerden bis zum Einsetzen der starken 
Blutungen im 5]. Lebensjahre. 

Die Hauterkrankung begann vor ca. 25 Jahren. Ob gleichzeitig mit dem über- 

aus starken Juckreiz Hauterscheinungen auftraten, weiß Pat. nicht anzugeben. 
Hingegen behauptet sie bestimmt niemals Quaddeln beobachtet zu haben (die 
Erscheinungen der Urticaria sind ihr bekannt, da ihre Mutter einmal nach Erdbeer- 
genuß einen Nessclausschlag hatte). Die ursprünglichen Erscheinungsformen der 
Einzeleffloresceenz waren von Anfang an Knötchen. Der enorme Juckreiz trat 
immer krisenhaft auf und zwar besonders abends beim Auskleiden und im Bette. 
Auch der Schlaf wird durch das Jucken gestört. Die Frage nach irgendwelchen 
chronischen Intoxikationen (Alkohol, Nicotin, Kaffee) — letzteren stellte Pautrier 
bei seinen Patienten 3mal fest —- wird negiert. Seit Jahren ließ sich Pat. ver- 
schiedentlich ärztlich behandeln, aber immer ohne Erfolg. 

Status praesens: Pat. ist mittelgroß, von kräftigem Knochenbau und gut 
venährt, macht einen nervösen Eindruck, ist schreckhaft, leicht aufgeregt und 
gerät, wenn man sich ihr zu Untersuchungszwecken nähert, in ein starkes Zittern. 
das sich aber bald gibt. Der interne Befund zeigt keine wesentlichen Besonder- 
heiten. Der Harn ist frei von Zucker und Eiweiß. 

Die neurologische Untersuchung (Dozent Infeld) zeigt außer dem Zittern ein 
der Deutung noch nicht zugängliches Symptom, das mit dem System Basalganglien- 
Kleinhirn zusammenhängt. nämlich ein starkes Pronieren der mit nach oben 
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gerichtetem Dorsum gerade ausgestreckten Arme, das rechts stärker ausgebildet 
ist. Sonst ist der Nervenbefund normal. | 


Der cytologische Blutbefund ergibt: Erythrocyten 5 200 000, Leukocyten 5800, 
Hbg. (Sahli) 65%, F. J. 0,75. Polymorphkernige Leukocyten 58,5%. Eosinophile 
1,5%, Basophile 0,5%, Monocyten und Übergangsformen 4,5%, Lymphocyten 3504. 
Das rote Blutbild ohne Besonderheiten. 

Augenbefund normal, vor allem findet sich nichts, das auf das Bestehen von 
marginalen Hornhautwülsten hindeuten würde, die sowohl Rasch als auch Ahrens 
hei ihrem Felle erwähnen. 

WaR. negativ. 


Die Veränderungen der Haut finden sich fast ausschließlich auf den oberen 
und unteren Extremitäten, Oberarm, Unterarm und Hand, sowie auf den Ober- 
schenkeln von den Glutäen, die besonders in der Gegend der Analfurche befallen 
sind. nach abwärts auf den Unterschenkeln und auf den Füßen. Die Streckseiten 
sind annähernd in gleicher Intensität befallen wie die Beugeseiten, ein Unterschied 
zwischen der rechten und linken Körperhälfte besteht nicht. An den Händen 
und Füßen liegen die Efflorescenzen sowohl an der Dorsalseite als auch an der 
Volarresp. Plantarseite.e An den Händen auch an den lateralen Flächen der 
Finger. 

Die Efflorescenzen sind derbe, solide, isolierte, meist runde Knötchen, resp. 
Knoten von Stecknadelkopfgröße bis zur Größe eines Kirschkerns, resp. einer 
Bohne. Sie liegen in der Haut, sind mit dieser beweglich, zeigen nirgends Kon- 
tluenz indem auch zwischen zwei nahe benachbarten Knoten ein wenn auch noch 
so kleiner Bezirk von scheinbar normaler Haut liegt. Ihre Farbe ist, besonders 
bei den jüngeren, kleinen, rosa bis bläulichrot, bei den größeren blaßrot bis schmutzig 
milchkaffeebraun. Die großen Knoten springen bis zu einer Höhe von 3—6 mm 
über das Niveau der Haut vor, sind meist halbkugelig gewölbt, einzelne an der 
Kuppe leicht abgeflacht. Ihre Oberfläche ist teils glatt, teils mit festhaftenden 
Schuppen bedeckt; einige tragen in ihrem Zentrum ein blutiges Krüstchen. Die 
größten und nach Aussage der Pat. meist auch die ältesten Knoten, vor allem an 
den Armen und Händen, haben eine hornige Oberfläche und machen einen warzen- 
oder clavusartigen Eindruck. Jedenfalls sind es diejenigen, die am meisten jucken 
und am intensivsten gekratzt und gescheuert werden. Bei einigen ist der Juckreiz 
so groß, daß Pat. die ca. 2—3!/ mm dicke Hornmasse mit der Schere zeitweise 
abträgt. (Die gleiche Mitteilung macht Rasch bei seiner Patientin.) An der Peri- 
pherie der größeren Knoten ist im Bereiche eines etwa 2—3 mm breiten unscharf 
begrenzten, ringförmigen Bezirkes die Haut stark lichenifiziert und hat direkt 
das Aussehen eines banalen Lichen simplex. In einigen dieser lichenifizierten 
Areale, resp. um sie herum findet man eine ziemlich intensive bräunliche Pig- 
mentierung. Die Verhornung ist besonders an den auf der Handfläche sitzenden 
Knoten, die fast durchscheinend erscheinen deutlich, obwohl hier die Knoten. 
vielleicht infolge der durch die normale stärkere Hornschicht festeren Textur 
das Hautniveau nicht so stark überragen. An den unteren Extremitäten sind 
ausgedehnte Varicositäten vorhanden. Die im Prinzip den auf den oberen 
Extremitäten gleichen Efflorescenzen unterscheiden sich von diesen dadurch, 
daß sie nicht so kreisrund und flacher sind. ihre Umgebung hingegen stärker 
Pigmentiert ist. (Pat. trägt wegen der Varicen die Beine vom Fuße bis zum Ober- 
schenkel ständig gefatscht und es wäre denkbar, daß die leichte Formveränderung 
der Efflorescenzen teils auf den mechanischen Druck der Fatsche, teils auf die 
durch sie bedingten Änderungen des Kratzens zurückzuführen wären.) 

Gegenüber diesen ausgebreiteten Veränderungen an den Extremitäten ist 
der übrige Körper fast frei. 
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Nur unter der rechten Brust findet sich ein ca. bohnengroßer Knoten, und 
an der linken lateralen Thoraxhälfte gleichfalls ein etwa ebenso großer. 

Im Gesicht ein erbsengroßer Knoten an der rechten Wange in der Gegend 
des Unterkieferwinkels. 

Während einer 3monatigen Beobachtung sahen wir zeitweise im Gesicht 
stecknadelspitz- bis stecknadelkopfgroße, teils blassere, teils etwas intensiver 
bläulichrote Fleckchen, resp. Papelchen entstehen, die nie juckten, nicht im 
entferntesten einer Quaddel glichen und oft am nächsten Tage verschwanden, 
um nach verschieden langer Zeit wieder aufzutreten und ebenso rasch abermals 
zu verschwinden. Pat. sagt, daß sie diese Erscheinung wechselnd seit Jahren 
beobachtet und glaubt, daß gelegentlicher geringfügiger Alkoholgenuß ihr Auf- 
treten begünstige. Sie gibt an, daß der Ausschlag im Gesichte im Gegensatz zu 
dem typischen Knoten nie juckte und schenkte ihm deshalb bisher weniger Be- 
achtung. Eine Umwandlung eines dieser Knötchen oder Fleckchen in einen charak- 
teristischen Knoten ist nie erfolgt. Beim Reiben sind sie nicht anschwellbar, 
während die ausgebildeten Knoten dieses Phänomen das eine Mal in geringem 
Grade zeigen, ein anderes Mal vollkommen vermissen lassen. 

Dermographismus deutlich ausgebildet. Pat. steht jenseits der Menopause, 
doch gibt sie an, daß sie früher im Verhalten der Krankheit zur Zeit der Men- 
struation keinen Unterschied gemerkt hat. 

Der Verlauf der eminent chronischen Erkrankung war in unserem Falle der 
gleiche, wie bei den bisher beschriebenen typischen Fällen. Die in Erwartung der 
völligen Nutzlosigkeit eingeschlagene Therapie bestand in subeutanen Injektionen 
von Natr. arsenicos. und hatte ebenso wie die verschiedensten Behandlungsarten 
anderer Autoren gar keinen Erfolg. Ganz regellos kommt es zeitweise zu einer 
Rückbildung einiger Knoten, die meist aber nicht völlig verschwinden, sondern 
nur kleiner werden, um später bei stärkerem Juckreiz und damit verbundenem 
Scheuern und Kratzen wieder an Größe zuzunehmen. Verschwindet ein Knoten 
dauernd — und das kommt vor —, so hat die Haut an der Stelle ein narbig- 
atrophisches Aussehen. An anderen Stellen entstehen unter heftigsten Juckreiz 
frische Efflorescenzen, die von Anfang an papulös sind und nie einen urticaria- 
artigen Eindruck machen. Die Zahl der Knoten ist an den Extremitäten recht 
groß, wenn auch wechselnd. Wir konnten zu einer Zeit an der rechten oberen 
Extremität 34 ausgebildete Knoten zählen, während die linke gleichzeitig 27 trug. 
Zuletzt haben wir einige der am stärksten juckenden Efflorescenzen mit dem 
Kaltkauter zerstört. 

Ein voll ausgebildeter Knoten wurde zu bioptischen Zwecken excidiert und 
in Sublimatalkohol fixiert. Es wurde die Färbung mit Hämalaun-Eosin, nach 
van Gieson, ferner nach Unna-Pappenheim vorgenommen. Ein Schnitt wurde 
auf Mastzellen, ein weiterer auf elastische Fasern gefärbt. Schließlich wurde eine 
Elacin-Kolacinfärbung vorgenommen. 

Die histologische Untersuchung ergab im wesentlichen in Übereinstimmung 
mit den Befunden anderer Autoren folgendes: 

Das Stratum corneum ist stark verdickt und kernlos. Die Hyperkeratose 
ist an einzelnen Stellen besonders stark ausgeprägt und die Hornschichte ragt 
hier in Form von Zapfen nach abwärts. In ihrem Bereiche nimmt eine Zone, die 
sich durch eine blassere Tinktion kennzeichnet, den breitesten Raum ein. Die 
Hornlamellen erscheinen in dieser Zone gequollen, stellenweise auseinander- 
gedrängt und an einzelnen Stellen, vor allem innerhalb der erwähnten Hom- 
zapfen von Vakuolen durchsetzt. 

Das Str. granulosum ist an den meisten Stellen des Präparates 3—4reihig. 
Es besteht eine stellenweise bedeutende Akanthose, die interpapillären Zapfen 
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sind in ihrer Gestalt verändert, bald langgezogen, bald zu plumpen Gebilden 
verbreitert. 

Im Str. spinosum findet man außer seiner Mächtigkeit und ganz vereinzelt 
eingestreuten Leuko- resp. Lymphocyten keine Veränderungen. 

In die Zellen des Str. basale ist stellenweise besonders im peripheren Anteile 
des Präparates reichlich Pigment eingelagert. Die Cutis zeigt entsprechend den 
akanthotischen Retezapfen teils verschmälerte, teils verbreiterte Papillen und ein 
hauptsächlich perivasculär gelegenes, stellenweise auch in Knötchenform gruppier- 
tes Infiltrat. Dieses ist im Str. papillare sehr spärlich und begleitet hier nur die 
aufsteigenden Gefäße. Im Str. reticulare hingegen ist es viel stärker entwickelt 
und reicht bis in die Subcutis hinab, wo es in die Fettzellennester eingelagert 
erscheint. Das Infiltrat wird fast ausschließlich von Rundzellen gebildet, denen 
spärlich Plasmazellen zwischengelagert sind. Die Gefäße zeigen keine Besonder- 
heiten. 

Ebenso ist das Bindegewebe nicht verändert. 

Die elastischen Fasern sind im Bereiche des Papillarkörpers sehr spärlich in 
der Cutis und Subcutis an den Stellen des Infiltrates auseinandergedrängt. 

Die Krankheit scheint im Gegensatze zur Ansicht Hartmanns, von 
dessen unter der Bezeichnung „Über eine urticariaartige Erkrankung“ 
publizierten sieben Fällen nur zwei (Fall 6 und 7) hierher gehören, wäh- 
rend die Krankheitsbilder bei den 5 männlichen Patienten wohl anderswo 
eingereiht werden müssen, fast ausschließlich Frauen zu befallen. 

Die ersten 5 Fälle Hartmanns waren alle Männer. Fall 1: 33jähr. Mann hatte 
am ganzen Körper sein Exanthem, dem ein prodromales Jucken vorausging 3 Jahre. 
Es bestand aus linsengroßen, die Haut nur wenig überragenden Papeln, heilte im 
Winter fast völlig ab und rezidivierte im Sommer. Fall 2: 53jähr. Mann, zeigte 
bis linsengroße Knötchen am ganzen Körper,die innerhalb dreier Monate vollkommen 
abheilten. Fall3: 67jähr. Mann, am Stamm ünd Extremitäten seit 40 Jahren 
bis zehnpfennigstückgroße Papeln, daneben an den unteren Extremitäten ovale 
Geschwüre, die 6—8 cm groß waren. Fall4: 66jähr. Mann, zeigte einen Haut- 
ausschlag seit 25 Jahren am ganzen Körper, auch am Kopf, bestehend aus linsen- 
bis zwanzigpfennigstückgroßen Papeln, dabei harte Drüsenschwellungen. Fall 5: 
20jähr. Mann. Neben reichlichen Pigmentationen finden sich „bläulichrote, narbige, 
atrophische, rundliche Hautstellen. Einige von ihnen leicht erhaben, fühlen sich 
derb an.“ Innerhalb 6 Wochen Heilung. 


Aus den hier nur in Schlagworten wiedergegebenen Beschreibungen 
geht wohl deutlich hervor, daß diesse 5 Fälle nicht zu unserem und den 
übrigen typischen Fällen der Literatur zugezählt werden können. 

Wir konnten unter den Fällen der Literatur nur einen männlichen 
Patienten bei Nielsen (den Rasch zitiert und der uns im Original nicht zu- 
gänglich war) feststellen. Soweit wir dies kontrollieren konnten, stehen 
die meisten Fälle jenseits des 30. Lebensjahres, nur der eine Fall von 
Schamberg und Hirschler, waren 25 Jahre alt. Die vorwiegende oder aus- 
schließliche Lokalisation der Dermatose sind die Extremitäten. Auf Der- 
mographimus wurde von den wenigstens Autoren geprüft und die An- 
gaben über sein Bestehen sind wechselnd. Ebenso ist es mit der An- 
schwellbarkeit der Effloreszenzen auf mechanische Reizung. Von Be- 
deutung scheint uns in Übereinstimmung mit Pautrier die banale Lieheni- 
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fikation um die Effloreszenzen oder an anderen Stellen. Von einigen 
Autoren, wird die auffallende Nervosität der Patientinnen hervorgehoben. 
Der Pruritus ist eine so exzessiver und langdauernder, wie bei keiner 
anderen Dermatose und fast immer scheinbar primär, respektive prä- 
eruptiv. Der Verlauf ist eminent chronisch bei sehr gutem Allgemein- 
befinden. Die Prognose quoad sanationem ist absolut infaust. 

Was nun die Stellung dieser Hautaffektion innerhalb der bekannten 
Dermatosen anlangt, so glauben wir auf Grund unseres Falles und der 
Fälle der Literatur unbedingt, uns der Ansicht Brocgs und Paufriers an- 
schließen zu müssen. 


In ihren Arbeiten über dieses eigenartige Krankheitsbild, traten diese beiden 
Autoren seit jeher für die Sonderstellung dieser Dermatose, bzw. für ihre Einreihung 
in die Gruppe der anomalen Lichenifikationen ein. Sie beschäftigten sich vor- 
nehmlich mit ihrer Abgrenzung gegenüber dem Lichen ruber planus mit dem 
z. T. wegen des anfangs von ihnen gewählten Namens, Lichen obtusus corneus, 
unser Krankheitsbild öfter zusammengeworfen wurde. Auf Grund der klinischen 
und histologischen Befunde kommen sie zu dem Schlusse, daß es der atypischen Licheni- 
fikation zuzuzählen sei. In ihrer Arbeit vom Jahre 1908 sagen sie (Bull. S. 346): 
„Es scheint im übrigen, daß man sich über die wahre Natur dieser Dermatose, 
die man in jüngster Zeit in Deutschland unter dem Namen Urticaria perstans 
(gemeint ist Urticaria perstans verrucosa) beschrieben hat, nicht im klaren sei.“ 
Sie zitieren den Fall von Julius Baum: Ikonographia Dermatologica fasc. 1, S. 9. 
Berlin: Urban & Schwarzenberg 1908) und fahren fort: 

„Der Autor gibt zu, daß die Diagnose, hinsichtlich des Lichen ruber schwan- 
kend sein könne... Er erkennt andererseits an, daß die Unterschiede zwischen 
seinem Falle und den Erscheinungen der gewöhnlichen Urticaria, deren Charak- 
teristicum die rasche Vergänglichkeit ist, nicht minder groß seien. Aber in Ana- 
logie mit der Urticaria pigmentosa, die persistieren kann, glaubt er, daß sein Fall 
der Urticaria perstans zugezählt werden könnte.“ Ihre eigenen Schlußfolgerungen 
fortsetzend schreiben sie weiter: „Wenn es nötig ist diese Dermalose einer dermato- 
logischen Gruppe zuzuleilen, so ist es, unserer Meinung nach, zweifellos die der chro- 
nischen Neurodermitiden mit Lichenifikation. Die Ähnlichkeiten zwischen beiden 
Affektionen sind frappant. Nehmen wir zunächst nur das Vorhandensein des 
Pruritus, der der Eruption vorhergeht und das Kratzen im Gefolge hat. Ebenso 
wie bei den chronischen eireumscripten Neurodermitiden ist der Pruritus das erste 
und zugleich das Kardinalsymptom. sowie dasjenige, das das Wesen der Krankheit 
ausmacht.‘ 

Auch in späteren Arbeiten beschäftigt sich Puuftrier mehr mit der Ablehnung 
der Zugehörigkeit der chronischen circunscripten knotigen Lichenifikation zum Li- 
chen ruber und erledigt die Frage der Zuzählung zur Urticaria mehr indirekt dadurch, 
daß er immer wieder unter Hinweis auf Klinik, Verlauf und Histologie, die Unter- 
ordnung in die Gruppe der Lichenifikationen unterstreicht. So in seiner Arbeit in 
den Annales de dermatologie vom Jahre 1922, an deren Ende er punktweise die 
Gründe für die Trennung der Lichen obtusus corneus von Lichen ruber planus 
festsetzt. Es heißt dort: 

„Der Lichen obtusus corneus unterscheidet sich vollkommen vom Lichen 
Wilson. 

1. Er zeigt niemals die für letzteren so charakteristische Primärefflorescenz. 

2. Die großen hornigen Knoten, die für ihn charakteristisch sind, können 

als kugelige Deformationen der Lichen ruber-Papel angeschen werden. 
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Wenn man die Entstehung dieser Efflorescenzen beobachtet, so sieht man, daß sie 
unter den Erscheinungen der banalen Lichenifikation auftreten; und nur durch das 
in situ oft durch Jahre wiederholte Trauma, (des Scheuerns) nehmen sie die Gestalt 
der hornigen Knoten an. 

3. Die Entwicklung ist eine andere und vollzieht sich nicht innerhalb einiger 
Monate, sondern im Verlaufe von Jahren. 

4. Der Juckreiz ist nicht einfaches Begleitsymptom der Hauterscheinungen; 
er ist immer präeruptiv, und verursacht immer das Auftreten der Knoten und 
ihre fortschreitende Hypertrophie, durch die Traumen, die seine sich stets wieder- 
holenden Paroxysmen begleiten. 

5. Alle diese klinischen Charakteristika, die den Lichen obtusus corneus vom 
Lichen Wilson unterscheiden zeigen hingegen seine nahe Verwandtschaft mit der 
Gruppe der Lichenifikationen.““ 

nlich wie er dies im vorstehenden vom klinischen Standpunkte aus tat, 
tritt er weiter auf Grund der histologischen Bilder, die mit denen der Neuro- 
dermitis noch am meisten Ähnlichkeit zeigen, für die Einreihung des Lichen 
obtusus corneus unter die Lichenifikationen ein. 


Verlangen also Pautrier und Brocg, wie aus den angeführten Zitaten 
hervorgeht, vornehmlich die Loslösung unserer Dermatose vom Lichen 
ruber planus, so glauben wir, obwohl dies eigentlich, wenn auch vielleicht 
nicht genügend prägnant, aus den Arbeiten dieser beiden Autoren her- 
vorgeht, ihre Trennung von der Urticariagruppe fordern zu müssen. 

Wir folgen im übrigen damit der Ansicht, die in den letzten Jahren be- 
reits von Fabry und unabhängig von ihm von Ahrens aus der Unnaschen 
Schule ausgesprochen wurde. 

Jener veröffentlichte seinen 1. Fall 1896 als Urticaria perstans papulosa im 
Anschlusse an 2 Fälle Kreibichs, die dieser gleichzeitig mit Fällen von wirklicher 
Urticaria perstans beschrieb und glaubte, ebenso wie Kreibich auf Grund der 
Beobachtung „quaddelartiger‘“ Efflorescenzen im Gesicht, die Kreibich aber nur 
bei dem einen seiner Kranken sah, sie der Urticaria unterordnen zu müssen. 
1916 korrigierte er diese Auffassung, indem er den seinerzeitigen Fall, den er 
weiter beobachtete, mit einem 2., analogen als Neurodermitis nodularis unter 
Berufung auf Brocy publizierte. Ahrens nannte seinen Fall Eccema verrucocal- 
losum nodulare und trennt ihn scharf von der Urticaria perslans, von der er sagt, daß 
sie ein ganz ühnliches Bild machen könne, daß jedoch bei ihr immer die Quaddel 
als Primärefflorescenz vorhanden sein müsse. 

Untersucht man nun die Fälle der Literatur und zwar die als Urticaria 
perstans veröffentlichten auf die Erwähnung vom Vorkommen von 
Quaddeln, so ist es auffallend, daß unter allen Autoren nur Hielemann 
diese typischen Efflorescenzen und zwar auch angeblich ihren Übergang 
in verrucöse, juckende Tumoren strikte hervorhebt. Kreibich glaubte 
„urticariaartige‘‘ Efflorescenzen in dem einen Falle beobachtet zu haben. 
Die überwiegende Mehrzahl der Autoren spricht ausdrücklich von derben 
Papeln oder Knötchen als Primärflorescenz und betont meist das Feh- 
len jedes urticariellen Charakters. Trotzdem nehmen einige den Namen 
Urticaria perstans verrucosa einfach als gegeben hin, ohne sich mit ihm 
auseinanderzusetzen. 
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Andere allerdings glauben ihn doch irgendwie rechtfertigen zu müssen; so 
z. B. Fasal, wenn er sagt: „Da die Quaddelbildung als alleinige Erscheinungsforu 
der Urticaria heute als zu eng gefaßt bezeichnet werden muß, da auch papulöse 
Efflorescenzen dieser Krankheit zugeteilt werden, so ist auch an den Efflorescenzen 
als solchen kein Hindernis gelegen, die Erkrankung auf Grund des Symptoms 
des ständigen Juckens der Urticaria zuzuzählen.‘“ In seiner erst jüngst erschienenen 
Arbeit, in der er neben einem Falle von Urt. perst. papul. unter dem Namen Urt. 
perst. verrucosa einen typischen hierhergehörigen Fall beschreibt, sagt Lehner 
eingangs, daß diese Fälle von der typischen Urticaria dadurch vollkommen ab- 
weichen, daß keine Quaddeln, sondern derbe, nicht flüchtige Knoten auftreten. 
An einer späteren Stelle allerdings spricht er von den „im Anfange quaddelartigen 
Knötchen“. Es ist dies ein Widerspruch, der wohl: keiner Erörterung bedarf. 


Den Juckreiz, der übrigens bei unserer Erkrankung eine Intensität 
und einen Ablauf wie bei keiner zweiten Dermatose besitzt, allein für die 
urticarielle Natur des Leidens verantwortlich zu machen, ist vielleicht doch 
eine zu liberale Auslegung Scherbers, der in seiner Arbeit über ‚Urticaria 
und urticarielle Exantheme‘“, in die er auch Fälle analog dem unseren 
aus der Literatur aufnimmt, verlangt, daß bei jedem in das Gebiet der 
Urticaria gehörigen Exanthem mindestens mehrere Charakteristika der 
typischen Urticaria vorhanden sein müssen. Dem Einwande, der hier 
unter Hinweis auf die Urticaria pigmentosa gemacht werden könnte, ist, 
ohne daß wir uns auf die Erörterung der mit dieser vielumstrittenen Der- 
matose zusammenhängenden Fragen einlassen wollen, insofern leicht zu 
begegnen, als der Umstand, daß eine Erkrankung zu einer Krankheits- 
gruppe gezählt wird, mit der sie in einem wohl nur losen und strittigen 
Zusammenhange steht, noch nicht dazu berechtigt, zwangsweise auch 
andere Symptomenbilder dieser Gruppe einzureihen. 

Im übrigen sei hier auf die wiederholt betonte Ansicht namhafter Dermato- 
logen hingewiesen, die sich anläßlich der Demonstration hierher gehöriger Fälle 
vegen ihre Zuzählung zur Urticariagruppe aussprachen (so Neisser, als Walther Pick 
1900 in der Dermatologischen Gesellschaft in Breslau seinen Fall vorstellte: 


Ehrmann in der Wiener Dermatologischen Gesellschaft am 11. III. 1920; Richt 
ebenda am 12. VI. 1924 bei der Demonstration Fasuls.) 


Wenn nun schon die genaue klinische Beobachtung dieser Fälle ihre 
Zuzählung zur Urticaria nicht rechtfertigt, so ist dies um so weniger bei 
Berücksichtigung der Histologie dieser Krankheit der Fall. Vergleicht 
man die histologischen Befunde der einzelnen Autoren, so ergibt das an 
sich uncharakteristische Biid in den meisten Fällen weitestgehende Über- 
einstimmung und zwar: eine bedeutende Hyperkeratose, zuweilen verge- 
sellschaftet mit Parakeratose, Akanthose und ein in der Cutis ungleich- 
mäßig verteiltes meist perivasculär gelegenes Infiltrat, dasim wesentlichen 
aus Rundzellen besteht, denen in wechselnder Zahl Plasmazellen und 
manchmal einzelne Mastzellen beigemengt sind. Das Bindegewebe ist zu- 
weilen vermehrt, oft sklerisiert, die elastischen Fasern sind durch das In- 
filtrat auseinandergedrängt. Gewisse Gegensätze — so erwähnt beispiels- 


ET EAST E En 5. AA ss ae LS re: Ze EEE Er EEE EEE TEE ET Euren et en ee u a on oo ee on vo I a ne 


Über die circumseripte nodöse chronische Lichenifikation (Brocy-Pautrier). 365 


weise Ahrens, daß die Akanthose stellenweise bedeutend sei, stellenweise 
die Retezapfen plattgedrückt erscheinen, während Hügel direkt betont 
der Papillarkörper sei atrophisch — erklärt Rasch wie wir glauben mit 
Recht dadurch, daß in einzelnen Präparaten die Schnittführung verschie- 
den sei. Es ist gewiß denkbar, daß trotz der fast von allen Autoren her- 
vorgehobenen Akanthose einmal der histologische Schnitt derart geführt 
wird, daß er an einer Stelle des Präparates liegt, an der durch ein stärkeres 
Infiltrat das gegen die verdickte Hornschicht drückt, das Rete atrophisch 
geworden ist. 

Wir glauben also, Brocq und Pautrier beistimmen und die von ihnen 
neuerdings als circumscripte nodöse chronische Lichenification beschriebene 
Erkrankung den alypischen Lichenificationen zuzählen zu müssen. 

Es erscheint uns angezeigt unseren Standpunkt speziell wegen der 
Urticariafrage zu präzisieren, da Pautrier selbst wie oben gezeigt, nur die 
Absonderung der Dermatose vom Lichen ruber planus durchführte. 

Aber auch der in der englischen Literatur gebräuchliche Name Prurigo 
nodularis gibt zu unrichtigen Assoziationen Veranlassung und sollte des- 
halb besser vermieden werden. 

Äthiologie und Pathogenese dieser seltenen Krankheit sind heute 
noch ganz dunkel. Die Arbeiten, die diese Fragen überhaupt anschneiden, 
bringen verschiedene Vermutungen von denen uns die nach der verschie- 
densten Richtung vertetene Ansicht, daß dem Prozeß eine Intoxikation 
zugrunde liege, am wahrscheinlichsten erscheint. Als ursächlich wurden . 
Genitalstörungen, chronischer übermäßiger Kaffeegenuß, auch äußere 
Einwirkungen, wie Insektenstich vermutet. Uns scheint es wahrschein- 
lich, daß die verschiedensten toxischen und autotoxischen Komponenten 
bei besonders Disponierten eine Rolle spielen dürften, und es ist nicht von 
der Hand zu weisen, daß die ganz enorme chronische Obstipation an der 
unsere Patientin seit Jahrzehnten leidet, bei der Entstehung ihrer Der- 
matose eine Rolle spielen könnte. Eine gewisse Disposition halten wir bei 
der großen Seltenheit der Krankheit für wahrscheinlich. Interessant 
wäre die Erklärung der starken Hornbildung an der Oberfläche vereinzel- 
ter Efflorescenzen, die ihnen oft ein ausgesprochen warziges Ausschen 
verleiht. Diese verrucösen Knoten sind immer nur in relativ geringer 
Zahl vorhanden und sitzen nicht nur an den Stellen des Körpers, an 
denen wir auch sonst Warzen zu sehen gewohnt sind, wie z. B. an den 
Händen und im Gesicht. Jedenfalls sind es die am allerstärksten jucken- 
den Knoten, die allmählich warzige Beschaffenheit annehmen und es er- 
scheint uns durchaus möglich, daß das durch den exzessiven Juckreiz, 
der kaum bei einer anderen Hautaffektion sich in so quälender Intensität 

über Jahrzehnte erstreckt, bedingte streng lokalisierte monate — und 
jahrelange Kratzen und Scheuern, bei entsprechend Disponierten die 
übermäßige Verhornung erzeuge. Sie wäre dann im wesentlichen mecha- 
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nisch bedingt analog dem Clavus. Im übrigen sind ganz ähnliche Gebilde 
an den Händen und Fingern von Leuten bekannt, die durch Jahre hin- 
durch die üble Gewohnheit haben, dort an bestimmten Stellen zu lutschen 
und zu beißen, resp. diese Stellen mit ihren Zähnen immer wieder zu 
scheuern. 
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(Aus dem serotherapeutischen Institut in Wien, Abteilung für Zellforschung. 
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Über Chlamydozoa-Strongyloplasmen. 


XIII. Mitteilung*). Zur Kenntnis der Ätiologie des experimentellen 
Vaginalpapilloms der Hündin**). 


Von 
B. Lipschütz. 


Mit 8 Textabbildungen. 
(Eingegangen am 13. Februar 1926.) 


In bemerkenswerten Untersuchungen über die Ätiologie des Larynxpapilloms 
der Kinder hat E. V. Ullmann als Erreger dieser dem spitzen Condylom und der 
Warze nahestehenden Affektion ein filtrierbares Virus festgestellt. Ähnlich den 
bekannten Übertragungsversuchen dieser hier zum Vergleich herangezogenen 
„infektiösen Akanthome“ ist es Ullmann gelungen auch mit Material von Larynx- 
papillomen erfolgreich auf die Haut des Menschen zu impfen, des weiteren aber 
auch die Übertragbarkeit der Affektion auf Tiere festzustellen und ein typisches 
Vaginalpapillom bei der Hündin zu erzeugen. Bei der mikroskopischen Unter- 
suchung des letzteren hat Ullmann eigenartige Gebilde in den Kernen der Epithel- 
zellen beschrieben und auf die Möglichkeit ihrer Deutung im Sinne der Chla- 
mydozoenlehre hingewiesen. 

Die Ergebnisse meiner cytologischen Untersuchungen über ‚‚infek- 
tiöse Akanthome‘‘ haben mich angeregt, das mir von Herrn Dr. Ullmann in 
entgegenkommender Weise überlassene histologische Material einer noch- 
maligen eingehenden Prüfung zu unterziehen. Handelte es sich doch in 
diesen Untersuchungen um ein zum erstenmal einwandfrei auf das Tier 
übertragenes ‚infektiöses Akanthom‘“, wobei eine eingehende cytolo- 
gische Untersuchung schon in vergleichender Hinsicht Interesse bot. 
Tatsächlich ist es mir gelungen eine Reihe neuer histologischer und cyto- 
logischer Befunde zu erheben, die sich von allgemeiner Bedeutung für die 
Chlamydozoenlehre und namentlich für die noch auszuführende ätiolo- 
gische Erforschung der infektiösen Akanthome des Tieres und vielleicht 
sogar mancher unklarer Fälle von sogenannter Papillomatose der Haut 


des Menschen erweisen dürften. 





*) Siehe die bisher erschienenen 12 Mitteilungen. Verzeichnis in der Wien. 
klin. Wochenschr. 1924 und 1925, S. 731. 
**) Nach einer Mitteilung in der Wiener mikrobiolocischen Gesellschaft, am 


15. XII. 1925. 
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Von dem mir zur Untersuchung überlassenem, in Sublimat-Alkohol 
fixiertem Material haben sich nur die vom experimentellen Hundepapillom 
herrührenden Schnitte für cytologische Zwecke geeignet erwiesen; das 
vom Menschen stammende histologische Material wird einer nochmaligen 
Durcharbeitung unterzogen werden müssen und zwar sowohl in zeitlicher 
Hinsicht, entsprechend den einzelnen Phasen in der Evolution des origi- 
nären Larynxmaterials und der cutanen Impfprodukte als auch in Berück- 
sichtigung des den färberischen Effekt manchmal direkt bedingenden 
Wechsels der Fixationsmittel. In letzterer Hinsicht weisen die von mir an 
Psoriasis vulgaris vorgenommenen methodischen Untersuchungen und der 
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Abb. 1. Sublimatalkoholfixation. Hämalaun-Eosinfärbung (für sämtliche 
Zeichnungen). Übersichtsbild. a Hornschieht, b nicht verhornter, c ver- 
hornter Anteil der gewucherten Epithelzapfen, d verlängerte Papille. 


Nachweis chromophaner Kernsubstanzen auf die Wichtigkeit hin, in zukünf- 
tigen eytologischen Untersuchungen über das Larynxpapillom, bzw. geine 
cutanen Impfprodukte dieWahlder Fixationsmittelmöglichst zu erweitern. 

Bei der Durchmusterung der Schnitte des experimentellen Vaginal- 
papilloms der Hündin fällt zunächst in histologischer Beziehung eine 
starke Verbreiterung und Wucherung der Retezapfen auf, die von einer 
besonders mächtigen Hornschicht überlagert erscheinen (Abb. 1). Diese 
ausgesprochene eigenartige Hyperkeratose dürfte als ‚„Infektionshyper- 
keratose‘ im Sinne von Pohl- Pincus zu deuten sein. 

Ihr Auftreten erscheint mir in dreifacher Hinsicht von Bedeutung: 
a) stellt sie ein Analogon der auch bei anderen „Einschluß-Krankheiten” 
der Haut, z. B. bei der Pararvaceine und Warze, in gewissen Stadien zur 
Ausbildung gelangenden, mit eigenartiger Parakeratose einhergehender 
Hr" entose dar. Ähnlich wie bei der Paravaccine greift die Ver- 
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hornung auf die mittleren Anteile der akanthotischen Epithelzapfen 
über, reicht tief nach abwärts, sich kegelförmig verjüngend und läßt sich 
hie und da mit schwachen Ausläufern bis fast zur Basalzellenschicht ver- 
folgen. Färbt man einen derartigen Schnitt mit Hämalaun-Eosin, so er- 
scheinen die zentralen verhornten Anteile der Epidermiszapfen rot, 
die peripheren, nicht verhornten dunkelblau gefärbt; 

b) die genaue Berücksichtigung der Ausbildung und der gewebstopo- 
graphischen Anordnung der ‚‚Infektionshyperkeratose‘‘ hat sich für das 
Studium der Cytologie des experimentellen Scheidenpapilloms der Hün- 
din von Vorteil erwiesen, indem das Auftreten der schon von Ullmann 
beschriebenen ‚Kerneinschlüsse‘“, als noch die weiter unten zu schildern- 
den Befunde als streng an bestimmte Gewebsanteile gebunden festgestellt 
werden konnten; ich komme darauf später zurück; 

c) schließlich ist die Hyperkeratose, auf Grund der Ergebnisse vor- 
liegender Mitteilung, auch in heuristischer Beziehung von Bedeutung, in- 
dem sie bei Ausführung cytologischer Untersuchnungen über tierische und 
menschliche Papillome, in erster Reihe auf das Heranziehen stark ver- 
hornender Formen dieser ‚infektiößsen Akanthome‘ das Augenmerk zu 
lenken anregt. 


Wenn ich hier vom „Papillom‘‘ spreche, so trage ich nur der allgemein ge- 
bräuchlichen Benennung Rechnung, bin mir also über das durchaus Verfehlte 
dieser Bezeichnung durchaus bewußt. Schon in meiner Arbeit über das Condyloma 
acuminatum wurde — in Anlehnung an Auspitz und Unna — dieser unrichtigen 
und schwer auszumerzenden Nomenklatur Erwähnung getan. Denn die papillo- 
matöse Beschaffenheit des Tumors ist nur der Ausdruck der klinischen Morphe 
der Affektion, die als „Akanthom‘ infektiöser Natur (Unna) oder kürzer aus- 
gedrückt als ‚infektiöses Akanthom‘‘ (Lipschitz) gewertet werden muß. Eine 
richtige Bezeichnung des Scheidenpapillons müßte etwa „Akanthoma papilli- 
ferum vaginae“ lauten. 

Kehren wir zur Beschaffenheit der Infektionshyperkeratose zurück, 
so findet sich nur an einzelnen Stellen ein mäßig ausgebildetes Stratum 
granulosum vor. Als Regel muß vielmehr hier der unmittelbare Übergang 
der Stachelschicht in die pathologische Hornschicht bezeichnet werden. 
Als Parakeratose, etwa im Sinne der krankhaften Epidermisveränderung 
bei Prosiasis vulgaris kann die krankhafte Verhornung beim experimen- 
tellen Papillom nicht angesprochen werden, vielmahr glaube ich sie den 
bei Paravakzine und bei den jüngsten Stadien der Warze beschriebenen 
Veränderungen an die Seite zu stellen. Die nach oben verlagerten Stachel- 
zellen behalten ihre Form bei und unterliegen zunächst nicht der Ver- 
hornung; sie weisen wohl ausgebildete rundliche oder ellipsoidal gestal- 
tete, bläschenförmig geblähte Kerne auf. Nur die oberen Anteile der 
Hornschicht weisen die von Ullmann beschriebenen ‚„Kerneinschlüsse‘' 
auf, sie sind somit — entgegen den Angaben dieses Autors — nicht in der 
Stachelschicht zu finden. (Abb. 2). Auch in färberischer Hinsicht wei- 
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chen sie nach meinen Beobachtungen von den gemachten Angaben ab, 
indem sie, vollkommen entsprechend der beim Studium der Warze ge- 
gebenen Schilderung, vorzugsweise zu basischen Farbstoffen Affinität 
zeigen. Sie nehmen daher auch nie den reinen Eosinfarbenton an, den 
wir bei den ‚Einschlüssen‘‘ des Molluscum und der Geflügelpocke so 
regelmäßig nachzuweisen imstande sind. Die ‚Kerneinschlüsse“ sind 
vielmehr dunkel gefärbt und weisen bezüglich ihres sonstigen Ver- 
haltens eine weitgehende Ähnlichkeit mit den von mir beschriebenen 
„Warzenkörperchen“ auf. Sie füllen meist den ganzen Kernraum aus, 
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Abb. 2. Immensionsbild. Hornschicht. a Hornsubstanz, 
b Kernmembran, ¢ Kerneinschluß. 


sind jedoch regelmäßig durch einen schmalen Spaltraum von der Kern- 
membran getrennt. Durch Verschiebung basichromatischer Kernsub- 
stanz an die Kernmembran erscheint letztere stellenweise verdickt, was 
sich im Durchschnitt als kleine, knopfförmige Chromatinbröckel der 
Kernmembran kundgibt. Hie und da findet man solche Bröckel auch 
den ,Einschluß“ bedeckend. Amitosen finden sich häufig vor, jedoch 
kommt es nirgends zur Ausbildung der vielkernigen ballonierenden Dege- 
neration von Unna. An einzelnen Stellen habe ich zweikernige Epithel- 
zellen, mit je einem „Einschluß‘“ im Kern beobachtet. (Abb. 3). Der 
Form nach, sind die ,„Kerneinschlüsse“ rundlich, länglich oder von ellip- 
tischer Gestalt und — was in vergleichend-cylogischer Hinsicht bemer- 
kenswert ist — aus einzelnen Anteilen zusammengesetzt, aus deren Ver- 
schmelzung der kompakte ,Kerneinschluß“ hervorgeht. 
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Besondere Beachtung verdienen aber die Veränderungen in der 
Stachelschicht. Infolge des überstürzten Wachstums begegnet man an 
zahlreichen Stellen einer ausgesprochenen ‚‚Epithelunruhe‘‘; die Stachel- 
zellen verlieren ihre polygonale Gestalt, sie werden durch die rasche Ver- 
mehrung der Nachbarzellen zusammengedrückt, wodurch sie in die Länge 
ausgezogen erscheinen und selbst Basalzellen können — zwischen Nach- 
barzellen eingezwängt — durchaus das Bild langer schmaler, spindel- 
förmiger, an den Enden stark verjüngter Zellen annehmen. In den ober- 
ren Anteilen der gewucherten Stachelschicht treten zahlreiche durch 
Amitose entstandene mehrkernige Epithelzellen auf. Die Retezapfen 
sind mäßig ödematös, die Zellkerne sind geschwellt und weisen 2—3 
Kernkörperchen auf. Ebensowenig wie bei anderen Chlamydozoenkrank- 
heiten begegnet man auch beim experimentellen Scheidenpapillom aus- 
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Abb. 3. Immension. a, b und e wie bei Abb. 2. 


gefretenen bzw. ausgestoßenen Nucleolen. An zahlreichen Kernkörperchen 
konnten eine bis zwei kleine knopfförmige Auftreibungen des Nucle- 
ins nachgewiesen werden — Befunde, die natürlich mit dem Vorgang 
der ‚„‚Zelleinschlußbildung‘‘ gar nichts zu tun haben, was ich nur des- 
wegen hervorhebe, weil Gins anläßlich seiner Untersuchungen über die 
Maul- und Klauenseuche des Meerschweinchens derartige häufig vor- 
kommende Bilder der Kernkörperchen im Sinne der ‚Zelleinschluß- 
bildung‘ zu deuten geneigt war. Ich komme auf diese Befunde in einer 
späteren Arbeit zurück. 

In cytologischer Hinsicht stellt der von mir erhobene Befund reich- 
licher Einschlußgebilde im Protoplasma der Stachelzellen ein besonderes 
Merkmal der Epidermis des experimentellen Vaginalpapilloms der Hün- 
din dar. Die Einschlüsse gelangen im suprapapillären Anteil des Epithels 
sowie in den in die Tiefe wuchernden Retezapfen zur Ausbildung. Ihr 
Auffinden kann dadurch erleichtert werden, daß man sich mit schwäche- 
ren Trockenlinsen die entzündlich infiltrierten, in die Länge ausgezogenen 
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Papillen einstellt und die letztere begrenzenden nicht verhornten, somit 
peripheren Anteile der Epidermiszapfen einer eingehenden mikroskopi- 
schen Untersuchung unterzieht. Die protoplasmatischen Einschlüsse 
sind meist ungleichmäßig verteilt; in zahlreichen Gesichtsfeldern konnte 
ich im Protoplasma fast jeder Stachelzelle ein größeres oder kleineres 
„Einschlußgebilde‘‘ auffinden, andere Male waren bloß 3—4 im Ge- 
wichtsfeld zu sehen. Vereinzelt traten sie schon, meist als kleinere Ge- 
bilde, im Protoplasma verlängerter, meist elliptisch gestalteter Basal- 
zellen (Abb. 4) auf. In den höher liegenden Zellschichten zeigen die pro- 
toplasmatischen ‚Einschlüsse‘‘ in der Regel folgendes Verhalten: 

l. Sie sind von verschiedener Größe, von der eines Nucleolus bis fast 
zur Größe des Kernes; 

2. die Lagerungsverhältnisse der protoplasmatischen ‚Einschlüsse‘ 
zum Zellkern zeigen eine ganze Anzahl von Varianten, was wohl mit dem 
zunehmenden Wachstum des Einschlußgebildes zusammenhängt. 


„> f 






-i x 5 
©. 
Mesa f 
f < }, — íl 
£ 
SE b — 
-0 Y 
..-. -= Er 2 in Í u 
Abb. 4. Immension. a Zellkern, Abb. 5. Immension. a Zellkern, 
b zwei Einschlüsse im Protoplasma. L protoplasmatischer Zelleinschluß. 


Kleinere Gebilde liegen, von einer hellen ungefärbten Zone umgeben, 
an einem Zellpol und zwar meist in der Einzahl (Abb. 5). Seltener findet 
man zwei derartige, oft ungleich große protoplasmatische ‚‚Zelleinschlüsse“‘ 
von rundlich-kugeliger Form auf derselben Seite des Kernes oder zu bei- 
den Seiten desselben gelagert (Abb.4 und 6). Die ‚„Einschlüsse‘‘ nehmen 
an Umfang zu und bedingen eine fortschreitende Verlagerung des Kernes 
an die Zellperipherie, wo er schließlich, ganz der Kernmembran ange- 
schmiegt, kappenförmig gestaltet ist, bzw. im Durchschnitt Sichelform 
zeigt (Abb.7 und 8). Es entstehen somit Zellbilder, die weitgehende 
Ähnlichkeit mit Befunden aufweisen, die man bei Untersuchung von 
Variolaschnitten und zwar des Pockengrundes regelmäßig nachzuweisen 
imstande ist. Pfeiffer hat bekanntlich diese Zellbilder als Parasiten der Va- 
riola beschrieben und sie mit dem Namen „Monoeystis epithelialis‘‘ belegt ; 

3. den protoplasmatischen „Einschlüssen‘ scheint eine gewisse 
Plastizität zuzukommen: neben rundlichen Formen begegnet man auch 
länglichen oder wurstförmigen, in der Nähe des Kernes gelegenen Ge- 
bilden (Abb. 7 und 8): 


Über ('hlamydozoa-Strongyloplasmen. 373 


4. in färberischer Hinsicht färben sie sich schwach basophil, jedoch 
kann diese Angabe zunächst nur provisorischen Charakter haben, nach- 
dem ich über ein einseitig vorbehandeltes Gewebe verfüge. Immerhin ist 
es trotz vielfach angewandter Mühe nicht gelungen, sie rein im Eosin- 
farbenton darzustellen, wie etwa die protoplasmatischen ‚Einschlüsse‘‘ 
der Variola, des Molluscum contagiosum oder der Geflügelpocke usw. 
Sie scheinen jedoch geringere Avidität zu basischen Farbstoffen zu zei- 


gen als die oben geschilderten ‚Kerneinschlüsse“. In weiteren Unter- 


suchungen über das experimentelle Hundepapillom wird daher das fär- 
berische Verhalten der intraprotoplasmatischen ‚Einschlüsse‘“ einer noch- 
maligen Durcharbeitung unterzogen werden müssen; 

5. von den Nucleolen sind die im Zellprotoplasma gelegenen ‚Ein- 
schlüsse‘‘ leicht durch ihre differente Größe, durch das abweichende 
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Abb. 6. Immension. a Zellkern, Abb. 7. Immension. Abb. 8. Immension. 
zwei ungleich große Einschlüsse. a Zellkern, b Einschluß. a Zellkern, b Einschluß. 


färberische Verhalten, durch ihre plastische Konsistenz und schließlich 
durch ihr größeres Lichtdurchlässigkeitsvermögen zu unterscheiden; 

6. an Zahl übertreffen die protoplasmatischen ‚‚Zelleinschlüsse‘‘ be- 
deutend das Vorkommen von „Kerneinschlüssen‘“; gewebstopographisch 
sind sie, wie oben bereits auseinandergesetzt worden ist, ebenfalls leicht 
zu trennen, indem erstere nur in den nicht verhornten Anteilen des Epi- 
thels, letztere nur in der „Infektionshyperkeratose“ zur Ausbildung 
gelangen. 

Das wesentliche Ergebnis vorliegender Untersuchungen besteht dem- 
nach in dem hier erbrachten Nachweis protoplasmatischer „Einschlüsse‘‘ 
bei dem mit Material von Larynxpapillom experimentell erzeugten Pa- 
pillom an der Vagina der Hündin /Ullmannt)]. Die „Einschlüsse‘“ 
glaube ich im Sinne der Chlamydozoenlehre deuten zu können, das heißt 
als Reaktionsprodukte der Zelle (des Protoplasmas und des Kernes) auf 

das intracellulär parasitierende filtrierbare Virus des Scheidenpapilloms. 
Für diese Ansicht sprechen zahlreiche Momente: die große Zahl der Ge- 
bilde, das eigenartige morphologische und färberische Bild, die regel- 
mäßige Verteilung der Gebilde und ihre weitgehende Ähnlichkeit mit 
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Befunden, wie wir sie gesetzmäßig bei Variola, Geflügelpocke, Zoster 
usw. nachzuweisen imstande sind. Der Nachweis in Passagen konnte bis- 
her nicht erbracht werden, nachdem bisher eine einzige Übertragung auf 
das Tier gelungen ist. 

Zieht man das von mir vor mehreren Jahren aufgestellte „System der 
Chlamydozoen“ für die Klassifikation des experimentellen Scheiden- 
papilloms heran, so kann man die Affektion in die Cytokaryooikongruppe 
einreihen, wobei, zum Unterschied von den zwei anderen in die gleiche 
Gruppe gehörenden Krankheiten (Variola und Paravaccine), hier das be- 
merkenswerte Auftreten von Kern- und Protoplasmaeinschlüssen nicht 
innerhalb der gleichen Zelle, sondern getrennt in einzelnen Gewebsschich- 
ten des Papilloms erfolgt. 

Die hier geschilderten Befunde benötigen noch eine weitere Durch- 
arbeitung an einem größeren Material, als es mir aus äußeren Gründen 
zur Verfügung stand. Ihre Mitteilung scheint mir aber nicht überflüssig 
zu sein, da sie möglicherweise eine Brücke zum cytologischen Studium 
der sogenannten Papillomatose der Tiere bieten könnten. Die Übertrag- 
barkeit dieser gutartigen Erkrankungen der tierischen Haut ist schon 
seit Jahren sichergestellt /Schindelka?)], ohne daß man auf dem Wege 
mikroskopischer Untersuchungen zu weiteren Aufschlüssen über die 
Natur dieser infektiösen Erkrankungen gelangt wäre. Vorliegende Mit- 
teilung soll daher die Anregung geben, die Fälle von Warzen, von Condy- 
lomata acuminata und von sogenannten Papillomen des Tieres im Sinne 
der hier gemachten Ausführungen dem mikroskopisch-ätiologischem 
Studium zuzuführen. 
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Cutis rhomboidalis nuchae mit kolloider Degeneration. 
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Mit 2 Textabbildungen. 
(Eingegangen am 9. Februar 1926.) 


Fast gleichzeitig beschrieben Nikolsky!) und Jadassohn?) eine Haut- 
veränderung, welche, soweit wir sehen*), trotz ihrer Häufigkeit in der 
dermatologischen Literatur bisher keine Erwähnung gefunden zu haben 
scheint. Während Nikolsky die Benennung: ‚Cutis rhomboidea hyper- 
trophica cervicis“ anwandte — eine Bezeichnung, die den Anschein er- 
wecken könnte, als ob es sich um einen zu Gewebsvermehrung führenden 
Prozeß handelte — enthält der von Jadassohn vorgeschlagene Name: 
„Cutis rhomboidalis nuchae mit kolloider Degeneration‘ (C. rh.) einen 
Hinweis auf die histologischen Veränderungen der typisch ausgebildeten 
Fälle. 

Nikolsky und Jadassohn betonen übereinstimmend die außerordent- 
liche Häufigkeit der C. rh. bei Männern vorgerückten Alters. Auf Ver- 
anlassung von Herrn Geh. Rat Jadassohn habe ich das klinische und poli- 
klinische Material unserer Klinik während eines halben Jahres auf C. rh. 
hin durchmustert. Es gelang mir, in dieser Zeit 100 Fälle von C. rh. bei 
Männern und einen Fall bei einer Frau zu beobachten. Ferner war ich 
durch die Liebenswürdigkeit von Herrn Primärarzt Geh. Rat C. S. 
Freund — dem ich meinen verbindlichsten Dank aussprechen möchte — 
in der Lage, die Insassen des von ihm geleiteten Claassenschen Siechen- 
hauses, zumeist alte Leute, auf die genannte Veränderung hin zu unter- 
suchen. Hier fand ich 17 Fälle bei Männern, 2 bei Frauen. (Darüber s. u.) 

Das klinische Bild der C. rh. ist durch die genannten Veröffentlichun- 
gen hinreichend scharf umrissen, so daß hier eine kurze Rekapitulation 
genügt: 

*) Vgl. hierzu die Bemerkung Jadassohns über die bei Arning verfaßte 
Dissertation (s. folg. Seite). 

Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Bd. 150. 26 


376 F. Piorkowski: 


An der Haut des Nackens finden sich in großen und kleinen Rhom- 
ben, deren Zahl jeweils verschieden ist, angeordnete, mehr oder weniger 
tiefe Furchen; die dazwischen liegenden rhomboiden und dreieckigen 
Bezirke sind wiederum durch noch feinere, sich in kleineren Abständen 
schneidende Furchen gefeldert. Die Farbe der Haut ist meist bräunlich- 
grau bis braunrot, gelegentlich infolge venöser Hyperämie beinahe 
violettbraun. Die Haut fühlt sich (nach Nikolsky) grob, rauh, uneben 
und verdickt an — wir konnten das nur in einem Teil der Fälle bestätigen; 
gar nicht selten fanden wir die Haut glatt und von normaler Dicke, zu- 
weilen auch atrophisch. In die größeren Furchen ‚‚fällt der palpierende 
Finger gleichsam hinein“ (Nikolsky), man hat nach ihm dasselbe Tastge- 
fühl wie bei Striae atrophicae und anderen anetodermatischen Verände- 
rungen. (Diesen Eindruck des Anetodermatischen hatten wir in meinen 
Fällen nicht.) Im Gebiet der Furchen nimmt die Haut eine an die kollo- 
ide Degeneration der Gesichtshaut, in manchen Fällen an Pseudoxan- 
thom*) erinnernde Beschaffenheit an: ‚„weißgelbliche bis gelbbräunliche, 
kleinfleckige Verfärbung, oft in feiner Felderung, dem Oberhaut-Mosaik 
entsprechend, manchmal durch Hyperämie verdeckt und dann erst durch 
Anämisierung deutlich werdend.‘“ (Jadassohn.) Oft finden die Furchen 
an den seitlichen Halspartien eine Fortsetzung; sie verlaufen hier von 
hinten oben nach vorn unten, oft parallel, manchmal kreuzen sie sich in 
sehr spitzen Winkeln, so daß sehr langgestreckte Rhombenbildungen ent- 
stehen. Sehr oft findet sich im Gesicht starke Faltenbildung an Stirn, 
Augenwinkeln, Wangen und starke Ausbildung der Nasolabialfurche, 
so daß man bei Männern oft genug aus dem Anblick des Gesichtes mit 
Wahrscheinlichkeit auf das Vorhandensein einer C. rh. schließen kann. 

Die Histologie der C.rh. ist von Nikolsky eingehend beschrieben worden. 
Er fand das Epithel im allgemeinen atrophisch, Stratum corneum und granulosum 
ohne besondere Veränderungen; in dem 3—4schichtigen Stratum spinosum häufig 
vakuoläre Kerndegeneration; das Stratum basale sehr pigmentreich, die Basal- 
membran verdickt. Die Papillen waren stark abgeflacht, den makroskopischen 
Furchen entsprachen Einbuchtungen des Epithels. 

In den oberen Schichten des Coriums fand sich eine starke Degeneration 
der kollagenen und elastischen Fasern, die zur Bildung von länglichrunden, teils 
die Faserstruktur noch zeigenden, teils amorphen, dicht unterhalb des Epithels 


liegenden und von diesem durch eine schmale freie Zone abgeteilten Klumpen 
geführt hat. Das darunterliegende Bindegewebe fand Nikolsky hyalinisiert, 


*) Arning hat einen Fall von Pseudoxanthom am Hals vorgestellt (siehe die 
ganz kurze Notiz in der Dermatol. Wochenschr. Nr. 76, S. 286) und von Fried- 
rich Fölsch in einer Dissertation (Hamburg 1923) beschreiben lassen. Es handelte 
sich um einen 81jähr. Mann: Derbe Infiltration an den seitlichen Partien der 
leicht gelblich verfärbten Nackenhaut. Tiefe Furchen teilen hier die Haut in 
rhomboide Felder. Nach diesem klinischen und nach dem histologischen Befund 
gehört dieser Fall augenscheinlich zur Cutis rhomboidalis — eine Auffassung, 
der sich auch Prof. Arning nach freundlicher persönlicher Mitteilung an Jadassohn 
anschließt. 


Cutis rhomboidalis nuchae mit kolloider Degeneration. 
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einzelne Stränge davon gehen zur Basalmembran, und zwar zu den Stellen, an 
denen eine Lücke zwischen den degenerierten Faserknäueln und zugleich eine 
Einbuchtung des Epithels besteht. Die Furchen sollen demnach durch Zugwirkung 
des hyalinisierten Bindegewebes am Epithel zustande kommen. Wir konnten 
diesen letzteren Befund an unserem Material nicht bestätigen; in den Lücken 
zwischen den verklumpten Fasern fanden wir meist atrophische Follikel oder 
annähernd normales Gewebe. 

Das elastische Gewebe im tieferen Corium und in der Subcutis war normal. 
Im Corium geringe zellige perivasculäre und perifollikuläre Infiltration; Gefäße, 
Talg- und Schweißdrüsen selten und meist atrophisch. 

Wir konnten die histologischen Beschreibungen XNikolskys in 3 Fällen an 
bioptischem Material im wesentlichen mit gleichen Resultaten nachprüfen. 

Abgesehen von der mehr oder weniger ausgesprochenen senilen Atro- 
phie der Epidermis imponieren vor allem die den oberen Teil des Coriums 
ausfüllenden, nach van Gieson sich trüb graugelb, mit polychromem Me- 
thylenblau und saurern Orcein (Unna-Tänzer) sich violettbraun bis hell- 
braunblau färbenden scholligen Massen. Bei stärkerer Vergrößerung er- 
gibt sich, daß diese Schollen zum Teil wirklich homogen sind, zum Teil 
aber aus verfilzten, gequollenen und zum Teil zerfallenen Fasern bestehen, 
die teilweise eine deutliche Affinität zum polychromen Methylenblau 
zeigen, während andere sich noch gut mit Orcein färben — allerdings nicht, 
wie die normale elastische Faser, mit tiefviolettbrauner Tönung, sondern 
mit einem mehr ins Schokoladenfarbige und Rotbraune spielenden Farb- 
ton. Ein anderer Teil der Fasern ist fast farblos und stark lichtbrechend. 

Es liegen hier offenbar dieselben Degenerationsprodukte des Kollagens 
und Elastins vor, wie sie hauptsächlich von Unna), Rodlert), Carol®) u. a. 
als Kollastin und Kollacin einerseits, Elazin andererseits beschrieben und 
hinsichtlich ihrer Beziehungen zur senilen Degeneration der Haut unter- 
sucht worden sind. Es scheint nach diesen Untersuchungen wahrscheinlich 
zu sein, daß solche Degenerationsprodukte trotz ihrer verschiedenen Ge- 
nese im späteren Alter einander morphologisch und färberisch sehr ähnlich 
werden und durch innige Verbindung weiterhin ein einheitliches Produkt, 
das Kolloid, ergeben [Unna°)], welches tinktoriell von dem in der Thy- 
reoidea bekannten Stoff gleichen Namens nicht mehr zu differenzieren 
jst [cfr. Carol5), der trotzdem den Namen Pseudokolloid vorziehen möchte]. 

Unna?) und Arzystalowicze) stellten für die Entstehung dieser Dege- 
nerationsprodukte Witterungseinflüsse (Licht, thermische Reize u. dgl.) 
in die erste Reihe, während Zodler auf Grund von gleichsinnigen 
Befunden an Gefäßwänden mehr toxische Einwirkungen dafür verant- 
wortlich machen will; A'yrle!°) fand auch in klinisch normaler Haut weit- 
gehende Degeneration der Elastica (ohne Beteiligung des Kollagens) und 
kommt bezüglich der Genese der Degenerationsprodukte des Kollagens 
und Elastins zu ganz ähnlichen Schlußfolgerungen wie Rodler;, er ist von 
der großen Bedeutung von Allgemeinstörungen, besonders des Stoff- 
wechsels, für die Entstehung dieser Erscheinungen überzeugt. Gans!) er- 
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wähnt atmosphärische Einflüsse in erster Linie, hält die Rolle der Arterio- 
sklerose — im Gegensatz zu Rodler — für gering und läßt, wie auch 
Carol, die Frage der Ätiologie noch offen. Eine endgültige Lösung ist 
roch nicht erreicht [(Jadassohn?)). 


Die Durchsicht unserer Aufzeichnungen führt zu folgenden Ergebnissen : 
Die Häufigkeit der Affektion ist evident. Unter unserem poliklinischen 
männlichen Material, das sich aus allen Altersklassen von 4 Jahren an zu- 
sammensetzt, und in dem die städtische Bevölkerung überwiegt, zeigten 
unter 2027 Männern 100 die Veränderung in typischer Weise (cfr. unten) 
= 4,9%, ; in dem Siechenhause, dessen Insassen vorwiegend alte Leute, 
meist frühere Handwerker, sind, fanden sich unter 93 Männern 17 positiv 
= 18,28%. Sehr auffallend ist die Seltenheit der C. rh. bei Frauen, auch in 
höherem Alter. Unter 1750 poliklinischen Patientinnen aller Altersklas- 
sen vom Land und von der Stadt sehen wir nur einen Fall (= 0,57°/,,) bei 
einer 73jährigen Landfrau [C. F. Hahn®)]; neuerdings (nach Abschluß der 
Statistik) noch einen zweiten bei einer 73jährigen Frau, die auf dem 
Lande aufgewachsen war und an einem Basalzellenepitheliom litt; unter 
96 Siechenhausinsassinnen zeigten 2 = 2,8%, die Veränderung in ausge- 
sprochenem Maße, bei 2 anderen fanden sich angedeutete rhomboidale 
Furchungen. 

Wie aus dem histologischen Bild hervorgeht, ist die C. rh. in ihrer 
typischen Ausbildung eine degenerative Veränderung. Als ursächliche 
Momente kommen nach Jadassohn in Frage: Alter und Geschlecht; 
„Verwitterung der Haut“ (atmosphärische, thermische und Lichtwir- 
kungen); konstitutionelle Elemente (Heredität und allgemeine Degene- 
ration, nach Nikolsky durch andere Stigmata gekennzeichnet) und viel- 
leicht mechanische Momente. 

Die C. rh. ist eine das reifere Mannes- und Greisenalter betreffende Ver- 
änderung. Das Durchschnittsalter unserer 100 positiven klinischen Fälle 
betrug 56,25 Jahr, die Grenzen waren 30—78. In dem Siechenhaus be- 
trug der Altersdurchschnitt der Männer 72 Jahr, hiervon 18,28%, positiv. 
Unsere beiden klinischen weiblichen Fälle waren 73 Jahr alt; der Alters. 
durchschnitt der Frauen im Siechenhaus war 74,11, die beiden positiven 
Fälle hatten ein Alter von 75 und 72 Jahren. 

Wir haben in unserem Material nur die Fälle als positiv gerechnet, die 
dem typischen, von Nikolsky und Jadassohn gezeichneten Bilde der C. 
Th. entsprachen. Nikolsky fand unter seinem Material (10 Fälle ins- 
gesamt) 5 in jugendlichen Alter (zwischen 12 und 28 Jahren). F. Pinkus 
rechnet die Furchen am Nacken zu den ‚Falten durch Zug der Skelett- 
muskulatur“. Er meint, daß man sie nicht selten schon ‚‚schr früh, sogar 
bei Kindern findet“. Auch wir konnten mehrere Patienten (auch weibliche 
Individuen) in jugendlichem Alter zwischen 15 und 26 Jahren beobachten, 
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bei denen an Nacken und seitlichen Halspartien eine mehr oder weniger 
deutliche rhomboide, meist nur in wenigen großen flachen Furchen be- 
stehende Faltenbildung vorhanden war. Hier zeigte jedoch die Haut 
makroskopisch sonst völlig normale Beschaffenheit, es fehlte jede sicht- 
bare Degeneration, die Furchen waren sehr oberflächlich und traten nur 
bei stärkerer Extension des Nackens einigermaßen deutlich hervor; ge- 
wiß sind diese Furchen die Vorstufe zu dem charakteristischen Bild der 
höheren Altersstufen. 

Diese Befunde an Jugendlichen können die von Nikolsky geäußerte 
Vermutung stützen, daß die C. rh. erblich sei, jedoch in dem einge- 
schränkten Sinne, daß man annehmen muß, daß eine jedem Menschen 
angeborene Disposition der Haut zur rhomboidalen Faltenbildung bei 
einzelnen eventuell auf Grund von hereditärer Anlage besonders aus- 
gesprochen ist; auch die Neigung zur Degeneration unter Einwirkung 
anderer Momente kann individuell und familiär verschieden stark sein. 
Wirken diese Momente und die Disposition zusammen, so kann die C. rh. 
besonders früh oder besonders stark zustande kommen. 

Bei Frauen findet Pinkus eine abweichende Anlage des Faltensystems 
am Halse, auch bezeichnet er den größeren Fettreichtum des Unterhaut- 
gewebes bei der Frau als für die Entwicklung einer C. rh. hinderlich. Zum 
Teil mag die Seltenheit der C. rh. hierdurch erklärbar sein, über andere 
mutmaßliche Gründe dafür wird im folgenden gesprochen werden. 

Die Mitwirkung von Sonnenlicht und anderen Witterungseinflüssen 
beim Zustandekommen der C.rh. scheint erheblich zu sein. Unsere 
100 klinischen Fälle entstammten fast durchweg Berufen, deren Ange- 
hörige genötigt sind, einen großen Teil ihres Lebens im Freien und 
allen Witterungseinwirkungen ausgesetzt zu arbeiten (Land- und Forst- 
arbeiter, Eisenbahner, Kutscher, Gärtner, Schiffer, Straßen- und Bau- 
arbeiter u. dgl.); nur in etwa 5% war eine länger dauernde Beschäf- 
tigung im Freien mit Sicherheit auszuschließen. Bei einem Teil der Pa- 
tienten war aus der Berufsangabe nicht ohne weiteres auf eine längere 
Zeit stattgehabte Witterungseinwirkung zu schließen; bei genauer Er- 
kundigung ergab sich jedoch fast regelmäßig, daß ein Berufswechsel 
oder eine sonstige Änderung der Lebensumstände eingetreten war, und 
daß die Patienten früher längere Zeit einem witterungsexponierten 
Beruf angehört hatten. Unter den 17 männlichen Siechenhausinsassen 
mit C. rh. hatten 10 früher einen derartigen Beruf, die übrigen waren 
Handwerker. 

Von den 4 an Frauen beobachteten Fällen war bei unseren beiden typi- 
schen Fällen eine ‚positive Witterungsanamnese‘“ vorhanden. Die Ex- 
position ist wohl im allgemeinen — ausgenommen die Landbevölkerung 

— bei Frauen geringer; auch ist selbst bei Landfrauen die Witterungs- 
einwirkurg auf die Nackenhaut infolge der bei ihnen gebräuchlichen 
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Kopftücher, tiefsitzenden Haarknoten und hoch schließenden Kleider 
weit weniger intensiv als bei den meist kragenlos arbeitenden Männern. 
Hierin wäre ebenfalls ein wesentlicher Grund für die Seltenheit der C. rh. 
bei Frauen zu finden. 

Zwischen der als ‚Seemanns-“ oder „Landmannshaut“ (Unna bee 
Jadassohn) bekannten Hautveränderung und der C. rh. scheinen fließende 
Übergänge zu bestehen. Sehr beachtlich erscheint uns der Umstand, daß 
bei einem sehr hohen Prozentsatz — 12 von 100! — unserer Fälle Haut- 
krebse (8 Basalzellenepitheliome, 2 Spinalzellenepitheliome, 2 histolo- 
gisch nicht untersucht) im Gesicht gefunden wurden, ferner bei einer von 
4 Frauen ein Basalzellenepitheliom. Auch bei Berücksichtigung der rela- 
tiven Häufigkeit dieser Epitheliome bei alten Leuten könnte man doch, 
wenn ein noch wesentlich größeres Material das bestätigen sollte, daran 
denken, daß mit der Disposition zu C. rh. eine solche zu Hautcarci- 
nomen verbunden ist, aber vermutlich doch wohl nur, weil der C. rh. 
meist eine starke eventuell präsenile kolloide Degeneration und Furchen- 
bildung im Gesicht entspricht, welche mit epidermidalen Veränderungen 
einhergeht. 

Makroskopisch lassen fast alle Fälle in mehr oder weniger hohem 
Grade die kolloide Degeneration erkennen, von der wir wissen, daß sie 
eine recht häufige Veränderung der senilen Haut darstellt. Je älter das 
Individuum, um so deutlicher ist sie in der von vielen Autoren [s. Jadas- 
sohn?)] beschriebenen Weise erkennbar, oft im Gesicht und an den Händen 
deutlicher als am Hals. Das histologische Bild der C. rh. entspricht dem 
der kolloiden Degeneration (s. o.). Es erscheint sehr wahrscheinlich, daß 
diese die Entstehung der C. rh. begünstigt. 

Als mechanische Momente, die für die Entstehung der C. rh. in Frage 
kämen, kann man anführen: Geneigte Kopfhaltung bei der Arbeit — be- 
sonders bei Landleuten häufig; es ist denkbar, daß die abwechselnde 
Anspannung und Erschlaffung der Haut über den dabei tätigen Nacken- 
muskeln die Faltenbildung begünstigt. Pinkus reiht, wie erwähnt, die 
C. rh. unter die „durch Muskelzug bedingten Falten‘ ein. Vielleicht bil- 
det ferner Altersatrophie der Muskulatur ein begünstigendes Moment, 
indem die früher durch cin kräftiges Muskelpolster ausgefüllte Haut 
durch dessen Atrophie „zu weit wird‘. Sicheres über diese mechanischen 
Momente läßt sich nicht aussagen (vgl. unten). 

Konstitutionellen Bedingungen glaubt Nikolsky nach seinem Material 
für das Zustandekommen der C. rh. eine große Bedeutung beimessen zu 
müssen. Er fand in einigen Fällen, daß die C. rh. erblich sei, ferner fand 
er in allen Fällen ererbte Entwicklungsanomalien, und zwar: abnorme 
Haarwirbel, unregelmäßige Haaranordnung an der Occipitalgrenze, Spal- 
tung des Tragus oder des Ohrläppchens, zurückgezogene Ohrmuscheln, 
angewachsene Ohrläppchen, Naevi, Deviation des Nasenseptums, Schmelz- 
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defekte an den Zähnen, Mikrodontismus, Prognathie, Zwergwuchs, Asym- 
metrie des Gesichts, Annäherung des Gaumensegels an die Pharynxwand, 
Brachycephalie und Schädelasymmetrie, Hypotrichosis, alien Gesichts- 
ausdruck, psychische Zurückgebliebenheit und Kryptorchismus. — Schon 
Jadassohn konnte bei seinen Fällen keine derartigen Veränderungen fin- 
den; wir haben bei unseren 100 Fällen, soweit möglich, auf Anomalien 
gefahndet, jedoch ohne Ergebnis. Psychisch waren die Patienten sämtlich 
ohne erhebliche Defekte, auch die Siechenhausinsassen. Über die Erb- 
lichkeit der C. rh. konnten die Patienten selbst meist nichts aussagen; 
wir beobachteten zweimal, daß bei Kindern von Patienten mit C.rh. 
(15- bzw. Y9jähriger Knabe) keine Andeutung davon vorhanden war. 

Von den von Nikolsky angeführten Anomalien ist ein Teil sicher ebenso 
häufig oder noch häufiger als C. rh. und wohl kaum als Degenerations- 
zeichen zu bewerten (Naevi! Septumdeviation, Asymmetrie des Gesichts, 
unregelmäßige Haaranordnung an der Occipitalgrenze). Eine andere 
Gruppe der Anomalien (Zwergwuchs, Hypotrichosis, Mikrodontismus, 
u. 8. f.) scheint jedoch zu den bei endokrin gestörten Menschen vorkom- 
menden Veränderungen zu gehören. Leider ist aus Nikolskys Arbeit nicht 
ersichtlich, ob er diese eventuell endokrinen Zeichen besonders bei 
jugendlichen oder älteren Patienten fand. Die Umstände, daß die 
untere Altersgrenze bei unserem Material bei 30 Jahren lag, während 
Nikolsky 5 Fälle zwischen 12 und 28 Jahren hatte, und daß wir bei unseren 
Fällen die angeführten Anomalien vermißten, läßt vermuten, daß ein 
Teil der Nikolskyschen Patienten — vielleicht die Jugendlichen ? — endo- 
krin gestört oder Psychopathen waren. Inwieweit die Fälle Nikolskys 
gleichartig waren und ob nicht eventuell die jugendlichen nur die oben 
erwähnten Faltenbildungen ohne kolloide Degeneration zeigten, ist nicht 
ersichtlich. 

Endlich möchte ich noch einen Umstand erwähnen, auf den Herr 
Prof. Mollison (Anthropolog. Institut der Universität Breslau) mich 
liebenswürdigerweise hinwies. Bei Albinos, und zwar auch jugendlichen, 
findet man, soweit man nach Bildern urteilen kann, der C. rh. ganz ähn- 
liche Faltenbildungen am Nacken und entsprechende in der Gesichtshaut. 
Diese Tatsache würde eine Stütze für die Mitwirkung des Lichtes bei der 
Entstehung der C. rh. darstellen. Wir selbst konnten leider Albinos auf 
diese Veränderung hin nicht untersuchen. 

Zusammenfassend läßt sich sagen: Die C. rh. ist eine vorwiegend bei 
Männern in höherem Alter zu findende in ihrer Form und Ausdehnung 
ziemlich konstante und charakteristische Faltenbildung, die mit der See- 
manns- und Landmannshaut verwandt ist. Sie ist als Steigerung einer 
normalen, im jugendlichen Alter meist nur angedeuteten Furchenbildung 
aufzufassen. In ihren stärker ausgeprägten Graden ist sie mit „‚kolloider“ 
Degeneration in der Nacken- und Gesichtshaut vergesellschaftet. Wie die 
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senilen Veränderungen der Gesichtshaut, treten auch die am Nacken zu 
verschiedener Zeit auf. Sie sind im hohen Grade von der Exposition ab- 
hängig, speziell von der Witterung, besonders wahrscheinlich vom Licht; 
aber auch die individuelle Disposition spielt eine große Rolle. Das männ- 
liche Geschlecht ist viel stärker beteiligt, während dieser Unterschied der 
Geschlechter im Gesicht nicht in gleichem Maße hervortritt. Die Furchen- 
bildung ist gewiß durch die Muskelbewegungen bedingt. Aber diese 
führen wahrscheinlich um so eher zu bestehenbleibenden Furchen, je 
mehr die Hautelemente selbst, und zwar vor allem der bindegewebig-elasti- 
sche Apparat durch die erwähnten äußeren Momente geschädigt sind. In 
diesem Sinn sprechen auch die hochgradigen histologischen Veränderun- 
gen, diein einem weitgehenden degenerativen Zerfallder Bindegewebs- und 
elastischen Fasern im oberen Drittel der Cutis bestehen. Pinkus meint, 
daß die Furchen sich vertiefen, „wenn die zwischen ihnen liegende Haut 
durch die durch äußere (Witterungs-)Einflüsse eintretende Verquellung 
der elastischen Fasern verdickt wird‘. Beide Momente (Verminderung der 
Elastizität und Verdickung) können gewiß auch zusammenwirken. 
Die Degeneration der elastischen und kollagenen Fasern kann sehr wohl 
in In- und Extensität von konstitutionellen und speziell von endokrinen 
Einflüssen bedingt bzw. mitbedingt sein — wie dies die neueren Erfah- 
rungen beiden Striae beweisen. Auch bei diesen spielen neben den mecha- 
nischen Momenten endokrine Einwirkungen eine große Rolle. Die C. rh. 
ist also in diesen beiden Beziehungen den Striae analog zu setzen. Auch 
bei der senilen bzw. präsenilen Gesichtshaut können sehr wohl die mi- 
mischen Bewegungen zur frühen Fixierung der Runzeln wegen der star- 
ken und frühen Degeneration des „Stützgewebes‘‘ der Haut führen. 
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(Aus dem Privatlaboratorium von Prof. Meirowsky, Köln a. Rh.) 


Über Vererbung und Lokalisation der Scheckenbildung 
sowie ihre Bedeutung für die Naevusätiologie. 


Von 


Prof. Meirowsky und Dr. Spickernagel, 
Mit 9 Textabbildungen. 
(Eingegangen am 1. März 1926.) 


Im Gegensatz zur schwarzen Rasse, in der das Auftreten von Schek- 
kung in ganzen Familien keine allzugroße Seltenheit ist, sind bei Weißen 
Scheckenfamilien fast gar nicht beschrieben worden. Außer den Fällen 
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Abb. 1. 


von Bishop Harmann und Rizzoli liegen unseres Wissens keine Mit- 
teilungen in der Literatur vor. Gelegentlich unserer Zwillingsunter- 
suchungen stießen wir auf eine solche Familie. Bis auf die verstorbenen 
(t) und die mit einem & versehenen Mitglieder der Familie, bei denen 
wir auf mündliche Angaben angewiesen waren, haben wir alle persön- 
lich untersucht und bei der Mehrzahl der Befallenen auch die Lokalisa- 
tion der Scheckung aufzeichnen können. Der Stammbaum (Abb. 1) 
läßt Vererbung in 4 Generationen erkennen. Zum ersten Male ist 
Scheckung bei den Urgroßeltern der jetzt jüngsten (5.) Generation 
nachweisbar. Während der eine Bruder (Adam W.) nach den Angaben 
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der Familie normal war, soll der zweite ebenfalls verstorbene HeinrichW. 
eine weiße Haarsträhne gehabt haben. Die Nachkommenschaft von 
Adam W. konnten wir in 3 lebenden Generationen weiterverfolgen. 
Von ihm stammen 19 Normale, 11 Schecken ab. Gescheckte Väter 
oder Mütter haben unter ihren Nachkommen meist auch gescheckte 
Kinder. Auffällig bleibt aber, daß 3 von uns bei der Untersuchung als 
normal befundene Individuen (Frau Katar. W., Frau Marie W. und 
Herr E.) gescheckte Nachkommen haben. Der Großvater der jüngsten 
Generation eines anderen Zweiges der Familie, Heinrich W., soll nach 
den bestimmten Angaben seiner Kinder selbst gescheckt gewesen sein. 
Unter seinen Nachkommen sind 8 normale und 6 abnormale Kinder. 
Sehen wir von einem 3., angeblich normalen Zweig der Familie ab, 
der nicht mehr in Köln seßhaft ist und den wir nicht persönlich auf- 
suchen konnten, so haben wir insgesamt 27 Normale, denen 18 Schecken 
gegenüberstehen. Anscheinend liegt hier unregelmäßige Dominanz 
vor. Wichtiger als diese Zahlen, die zu klein sind, um aus ihnen bindende 
Schlüsse zu ziehen, ist die Frage der Vererbung der Lokalisation der 
Scheckung. Wir haben in einer Anzahl von Fällen in schematischen 
Zeichnungen die albinotischen Stellen durch Strichelungen hervor- 
gehoben und folgendes festgestellt: 


l. Adam W. und seine Tochter Magdalene W. (Abb. 2). 

Der Vater zeigt keine weiße Haarsträhne, das Kind eine etwas schräg ver- 
laufende nicht sehr stark ausgeprägte. Am Leibe hat der Vater eine große unregel- 
mäßig begrenzte albinotische Stelle, die Tochter eine kleinere, strichförmig in 
die Höhe steigende und zu beiden Seiten unterhalb der Brust sich ausbreitende. 
Die albinotischen Stellen an den unteren Extremitäten sind ungefähr gleich groß. 
Am rechten Vorderarm zeigt das Kind einen strichförmigen Naevus depigmentosus, 
der Vater normale Haut. 

2. Frau R. und ihr Kind Clara R. (Abb. 3). 

Die Mutter zeigt eine weiße Haarsträhne, eine große depigmentierte Stelle 
am Leibe, am linken Vorderarm, an den unteren Extremitäten und eine kleine 
Stelle an den oberen Gesäßpartien. Der Tochter dagegen fehlen alle diese Lokali- 
sationen bis auf einige depigmentierte Flecken an den unteren Extremitäten. 

3. Frau S. und ihr Sohn Ferdinand (Abb. 4). 

Außer einer großen weißen Haarsträhne ist die übrige Körperhaut bei der 
Mutter normal, bei dem Sohne dagegen sind ausgedehnte Stellen am Leib, den 
unteren Extremitäten und am rechten Vorderarm nachweisbar. 

4. Hans und Leni E., Geschwister (Abb. 5). 

Haarsträhne bei beiden schwach angedeutet. Bauchfleck bei beiden vor- 
handen, jedoch in der Form verschieden. Hans E. depigmentierte Flecken und 
depigmentiertes Haar in und unterhalb der Kniebeuge, Leni hier keine Verände- 
Tungen. 

5. Kind Elise Sch. 

Lokalisation der Scheidung beim Kind aus dem Verwandtenkreis in der 
Mitte der Stirn und um die Knie (Abb. 6). 


Es erübrigt sich, die anderen von uns aufgezeichneten Lokalisationen 
im Bilde wiederzugeben. Sie zeigen grundsätzlich, daß auch bei Schecken- 
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bildung die Lokalisation sich vererben kann, aber nicht zu vererben braucht. 
Zum Auftreten derselben Depigmentierung bei Eltern und Nachkommen 
an denselben Stellen gehören außer der genotypisch bedingten Dis- 
position auch noch andere genotypische Faktoren, vielleicht das Vor- 
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handensein bestimmter Lokalisationsfaktoren. Selbst da, wo die De- 
pigmentierung an denselben Stellen auftritt, braucht ihre Form und 
Ausdehnung durchaus nicht immer den gleichen Umfang anzunehmen, 
wie ja die Betrachtung der einzelnen Zeichnungen ergibt. Ferner 
kann man mit Sicherheit sagen, daß bei allen echten Schecken immer 
wieder dieselben Lokalisationen von der Depigmentierung ergriffen 
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werden. Vergleicht man die hier veröffentlichten Bilder mit den Neger- 
schecken, besonders mit den Schecken aus dem Nyassalande, die in 
meiner gemeinschaftlich mit Leven veröffentlichten Tierzeichnungsarbeit 
abgebildet sind, so wird man eine überraschend große Übereinstimmung 


Hans E. 


Abb. 5. 


Leni E. 





der Lokalisation der depigmentierten Stellen finden. Da sie außerdem 
weitgehend mit der Scheckenbildung der Tiere übereinstimmt, so er- 
gibt sich daraus, daß es phylogenetisch fixierte Lokalisationen in der 
menschlichen Haut gibt, in denen eine Umwandlung zur Naevusbildung 
erfolgen kann. Damit ist für diese Fälle eine wesentliche Stütze für die 
keimplasmatische Genese der Naevi gewonnen, die eine besondere Be- 
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leuchtung durch den Fall Bardachs erfährt. Wie die beifolgenden, der 
Bardachschen Arbeit entnommenen Bilder (Abb. 7-9) zeigen, treten 
hier bei einem eineiigen Zwillingspaar sowohl angeborene strichförmige 
pigmentierte Naevi wie auch Scheckenbildung in fast identischer Form auf. 
Dieser Befund ist nur durch die Annahme einer genotypischen Ursache 
zu erklären und beweist diese mit einer nicht mißzuverstehenden Deut- 
lichkeit. Wenn man fragt, warum nun die übrigen Muttermäler meist 
ungleichmäßig bei Eineiern auftreten, so lautet die Antwort nicht, weil 


hy 





A Ar Dug 
Abb. 6. Kind Elise Sch. 


sie paratypisch bedingt sind, sondern so, wie sie Jul. Bauer zuerst am 
schärfsten und klarsten ausgesprochen hat: Symmetrisch liegende Konsti- 
tulionsanomalien pflegen bet beiden Eineiern, asymmetrisch gelegene nur bei 
einem von beiden Eineiern aufzutreten!). Bei dieser Fassung wird es klar, 


1) Nachschrift bei der Korrektur: In einer großangelegten Untersuchung 
über cin- und zweieiige Zwillinge (Twin Births and Twins from a hereditary point 
of view Stockholm 1926) ist Gunnar Dahlberg zu dem Resultat gekommen, daß 
auch asymmetrische Merkmale genotypisch bedingt sein können. Er prägt 
den Begriff der „genotypischen Asymmetrien” und zählt zu ihnen auch die Naer 
und die Linkshändigkeit Außer F. Lenz, J. Bauer, G. Dahlberg hat neuer- 
dings auch Agnes Bluhm die Siemenssche Beweisführung abgelehnt. (Arch. 
f. Rassen- u. Gesellschaftsbiologie 17, 3. Heft. 1926.) 


— 
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warum wir den symmetrisch gelegenen Naevus Unna fast immer bei beiden 
Eineiern finden, die asymmetrischen N. flammei oder N. pigmentosi fast 





Lotte A. linke Seite. Abb. 7. Edith A. linke Seite. 





Lotte A. rechte Seite. Abb. 8. Edith A. rechte Seite. 
Abb. 7 und 8. Strichförmiger Naevus pigmentosus bei einem eineigen Zwilling. Fall Bardach 
(Zeitschrift für Kinderheilkunde Bd. 39, H. 5., 1925). 


immer nur bei einem von beiden Zwillingen. Mit Erblichkeit und Nicht- 
erblichkeit haben diese Beobachtungen überhaupt nichts zu tun. Die 
idiotypische Bedingtheit der Naeri ist heute sowohl durch die von L. Leven 

Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Bd. 150. 97 


dm 
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und durch Siemens selbst berichtigte, vorher durch einen Irrtum von Siemens 
um die Hälfte zu gering angegebene Korrelationszahl, wie durch die neue 
Berechnungen von Lenz an unserem großen Material von 150 einevigen und 
150 zweieiigen Zwillingen so sichergestellt, daß es einer weiteren Er- 
örterung dieser Frage nicht mehr bedarf. Man muß heute damit rechnen, 
daß die Naevi zu °/,, durch das Keimplasma bedingt sind (F. Lenz). 
Schließlich ist noch die Frage zu erörtern, ob wir gerade an der Hand 
dieses Scheckungsmaterials diejenigen Muttermäler, bei denen Ver- 
erbung nachweisbar ist, trennen sollen von denjenigen, die isoliert auf- 

treten. Selbstverständlich gibt es Vi- 


SE tiligofälle, die an der Lokalisation 
| | der Scheckung auftreten und eine 
Fe / solche vortäuschen können. Wenn 
| oo jedoch, wie wir es wiederholt beo- 
bachtet haben, nur ein einziges Glied 
einer Familie ganz isoliert mit einer 
| weißen Haarsträhne am Kopf oder 
den Pubes geboren wird, so handelt 
l es sich selbstverständlich um einen 
| echten Albinismus, der ätiologisch 

N 


dieselbe Bedeutung hat, die ein Fall 
besitzt, bei dem Vererbung nach- 
weisbar ist. Es denkt niemand daran, 


Edith A. Lotte A. ein Keratoma, einen Recklinghausen, 
Linker Unterschenkel. Albinismus Ichthyosis oder gar 

Abb. 9. Naevi depigmentoso bei einem ein- j ? BER 
eiigen Zwillingspaar. Fall Bardach. einen Naevus flammeus ätiologisch 


anders aufzufassen, ob er Vererbung 
zeigt oder nicht. Idiotypische Merkmale können bei einzelnen Familien- 
gliedern durch Erbänderung (Idiokinese) zustande kommen oder durch 
äußere und innere Manifestationsbedingungen, durch gegenseitige Be- 
einflussung von Erbfaktoren, z. B. durch Hemmungsfaktoren, Kon- 
ditionalfaktoren an ihrem Auftreten gehindert werden. Es liegt also kein 
Grund vor, einen scharfen Trennungsstrich zwischen den Naevi, bei denen 
Vererbung nachweisbar ist und solchen, bei denen sie nicht nachweisbar ıst, 
zu ziehen. 


Eine Veröffentlichung des gesamten Zwillingsmaterials findet der Leser in 
einer Arbeit im Arch. f. Rassen- u. Gesellschaftsbiol. 18. 1926. 


(Aus der Dermatologischen Universitätsklinik zu Helsingfors. — 
Vorstand: Prof. Dr. Axel Cedercreutz.) 
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Dermatose. 
Beiträge zur Kenntnis des Blutbildes bei der Ascaridiasis. 
Von 


Dr. Armas Cederberg, 


früherem Assistenten der Klinik. 
Mit 3 Textabbildungen. 
(Eingegangen am 1. März 1926.) 


Die wichtige und bedeutungsvolle Rolle der Darmschmarotzer in der 
Pathologie des Menschen ist bekannt. Dies vor allem hier in Finn- 
land, das ja nach den übereinstimmenden Literaturangaben das Land 
ist, in dem das Vorkommen der Darmschmarotzer relativ am verbrei- 
tetsten ist!). 

Unter den mannigfaltigen Störungen, die die Darmschmarotzer im 
Wirtsorganismus hervorrufen können, sind diejenigen im Blute und in 
den blutbildenden Organen recht häufig und bekannt. Klinisch und 
theoretisch außerordentlich wichtig sind die ziemlich schweren, pro- 
gnostisch äußerst ungünstigen Anämien, die namentlich in Finnland 
durch den gewöhnlichen Bandwurm (Botriocephalus) verursacht werden. 
Indessen beschränkt sich die Giftwirkung der Darmschmarotzer keines- 
wegs auf das Blut allein. Man darf ohne Übertreibung behaupten, daß 
fast jedes beliebige Organ der Giftwirkung der Darmschmarotzer aus- 
gesetzt sein kann. | 

Theoretisch wäre es sehr verlockend anzunehmen, daß besonders die 
Haut öfter, als wir bisher haben konstatieren können, unter der Ein- 
wirkung einer Wurmvergiftung erkranke. Diese Annahme wäre um so 
berechtigter, als man ja verschiedentlich vermutet, daß die Gift- 
wirkung der Würmer im Organismus anaphylaktische Erscheinungen 
hervorruft. Da wir nun wissen, daß die Haut eines der Organe ist, das 
recht oft durch die Einwirkung einer Anaphylaxievergiftung erkrankt, 
scheint diese Annahme desto berechtigter. 


1) Seyderhelm, Die Pathogenese der perniziösen Anämie. Berlin 1922. 
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Nun kommt es in Wirklichkeit nur verhältnismäßig selten vor, daß 
wir eine Dermatose mit vollem Grund in genetischen Zusammenhang 
mit einer Wurmvergiftung bringen können und wenn eine solche Be- 
ziehung tatsächlich besteht, ist diesem Verhalten bisher nicht die ge- 
bührende Beachtung geschenkt worden. Und doch sind nicht selten 
Dermatosen anzutreffen, von denen wir mit großer Wahrscheinlichkeit 
und unter ganz bestimmten Verhältnissen annehmen können, daß sie 
unter Mitwirkung einer Helminthentoxicose entstanden sind oder in 
ganz seltenen Fällen unmittelbar genetisch von Helminthen herrühren. 
So verhält es sich mit der Urticaria. In der Literatur sind eine ganze 
Anzahl Angaben über derartige Fälle zu finden. Als besonders charak- 
teristisch in dieser Hinsicht möchte ich einen von Saint-Avit!) beobachte- 
ten Fall erwähnen, der auf einen ätiologischen Zusammenhang zwischen 
Urticaria und Wurmvergiftung deutet. 

Der Fall ist folgender: Eine 35jährige Frau leidet an einer Magenkrankheit; 
sie hat schleimiges Erbrechen sowie Diarrhöe. Der Schlaf ist sehr gestört, die 
Pupillen sind erweitert, die Zunge belegt, weiß; der Bauch schmerzempfindlich. 
Außerdem hat sie eine Urticariaeruption. Alle Symptome verschwinden, als sie 
30 g Ricinusöl bekommt, wonach eine Ascaris abgeht. — Nach einigen Tagen 
kehren dieselben Beschwerden wieder; es findet dieselbe Behandlung statt, und 
wieder geht eine Ascaris mit den Ausleerungen ab. — Hiernach erfolgt Genesung. 

In der Literatur finden sich noch andere analoge Fälle, doch beziehen 
sich diese Angaben ausschließlich auf die Beziehung der Helminthen 
zur Urticaria. Ist also der Helminthenätiologie in bezug auf die Urticaria 
gebührende Beachtung zuteil geworden, so hat andererseits — soviel mir 
bekannt ist — bisher nicht nachgewiesen werden können, daß die Hel- 
minthenintoxikation prurigoähnliche Dermatosen oder Hautaffektionen 
anderer Art hervorrufen würde. 

Die Lehre von der autotoxischen Ätiologie der Krankheiten dagegen ist be- 
reits ein Erbe des vergangenen Jahrhunderts. Bekanntlich hat dieses ätiologische 
Moment, nachdem Bouchard?) 1887 seine berühmten Versuche über die Natur 
der Autointoxikationen veröffentlicht hatte, eıne außerordentlich bedeutsame 
Rolle in der Ätiologie der verschiedenartigsten Affektionen erhalten und hat sich 
auch für die ätiologische Erklärung verschiedenartiger Dermatosen als sehr be- 
merkenswert und wichtig erwiesen?). Die Wiener Schule, mit Finger‘) an der 
Spitze, versucht namentlich die Entstehung der pruriginösen Dermatosen — ein- 


1) Ref. nach „La pratique dermatologique“ Bd. IV, S. 747. 

2) Bouchard, Leçons sur les autointoxications dans les maladies. Paris 1887. 

3) Vgl. Tommasoli, Über autotoxische Keratodermien, Monatshefte für prak- 
tische Dermat., Ersänzungsheft 1. 1893. — E. Freund, Über Autointoxikations- 
Erytheme. Wien. klin. Wochenschr. 1894. — Comby, L’urticaire chez les enfants. 
Gaz. des hôp. Nr. 129. 1889. -— Funk und Grundzach, Monatshefte für praktische 
Dermat. 18. 1894. Heveroch, Über das ursächliche Verhältnis der Darmfäulnis 
zu einiven Dermatosen. Wien. med. Wochenschr. 1897. 

1) Finger, Aphoristisches zur Ätiologie der Prurizo. Kaposi-Festschrift, Wien- 
Berlin 1900. 
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schließlich der Prurigo Hebrae — durch eine gastrointestinale Autointoxikation 
zu erklären. Und in der Tat ist es Finger gelungen, wie er in einer seiner Veröffent- 
lichungen ausspricht!), besonders Prurigofälle durch rein diätetische Behandlung 
zu heilen, — was natürlich geeignet ist, der Auffassung von der autotoxischen 
Natur mancher pruriginösen Dermatosen eine Stütze zu verleihen. 

Ein bündigeres Beweismaterial hat jedoch in dieser Hinsicht nicht 
zusammengestellt werden können. Denn a priori können wir nicht an- 
nehmen, daß, wenn eine solche Autointoxikation wirklich existiert, sie 
so verhältnismäßig selten wäre wie die fraglichen Dermatosen. Oder mit 
anderen Worten: weshalb treten nicht in allen Fällen, wo wir auf Grund 
klinischer Beobachtung berechtigt sind, von einer Autointoxikation zu 
sprechen, auch Dermatosen auf? Man hat geantwortet: deshalb, weil wir 
annehmen müssen, daß in der Haut eine ganz spezifische pruriginöse Kon- 
stitution, eine pruriginöse Diathese schon vorhanden ist, bevor die Derma- 
tose durch die Autointoxikation entsteht. Also ganz dasselbe Verhalten, 
das zwischen dem Bothriocephalus und der Bothriocephalusanämie oder 
zwischen der Autointoxikation und der kryptogenetischen perniziösen 
Anämie angenommen werden muß. Erst wenn ein günstiger Boden für 
die Entstehung einer Anämie sowohl im Blute als in den blutbildenden 
Organen vorhanden ist, entsteht eine Anämie. Und dasselbe gilt auch 
von den Dermatosen. Eine an die Konstitution gebundene angeborene 
Überempfindlichkeit der Haut gegenüber einem bestimmten toxischen 
Agens muß vorhanden sein, ehe eine Dermatose entstehen kann. Dies be- 
trifft nicht allein die exogenen Dermatosen, sondern auch und vor allem 
die sog. endogenen Dermatosen, deren Ätiologie in dem endogenen Bau 
des Individuums, in seiner Überempfindlichkeit und zugleich in seiner 
dyskrasischen Konstitution zu suchen ist. 

Tatsachen dieser Art müssen wir uns vor Augen halten, wenn wir die 
klinische Eigentümlichkeit des im folgenden beschriebenen Falles richtig 
beurteilen wollen. Der Fall ist eine Dermatose, die in ihrer klinischen 
Erscheinungsform völlig der Prurigo Hebrae entspricht. Er erhält aber 
dadurch eine spezielle Bedeutung, daß es scheint, als bestehe ein festeres 
genetisches Verhältnis zwischen der Dermatose und der Ascarisvergiftung, 
eine Tatsache, die als solche von ganz besonders großem klinischen wie 
auch theoretischen Interesse ist. 


Am 1. II. 1921 wurde in die hiesige dermatologische Klinik ein 8 jähriger Bauern- 
sohn M. K. aus dem Kirchspiel Keuru aufgenommen. Diagnose: Prurigo Hebrae. 

Aus der Anamnese ist zu erwähnen, daB die Eltern am Leben und gesund 
sind. Lungentuberkulose ist nicht in der Familie. Patient ist das vierte von 
6 Geschwistern, die alle gesund sind. Bei der Geburt war er gesund. Im Alter 
von etwa 6 Monaten traten am Körper des Patienten etwa stecknadelkopfgroße, 
etwas über die Oberfläche hinausrazrende, stark juckende Papeln auf, die der 
konsultierte Arzt für ‚Nesselausschlag‘ erklärte. Obwohl die Eltern ihr Kind 
aufs beste pflegten und u.a. die verschiedenartigsten Medikamente anwandten, 


21) Finger, 1. c. 
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blieb die Dermatose mit kleinen Pausen mehrere Jahre mit ungefähr gleichem 
Aussehen bestehen. Im Alter von etwa 5 Jahren verschwand jedoch diese genera- 
lisierte Dermatose, und an ihre Stelle trat ein stark juckender kleinpapulöser 
Ausschlag, der sich hauptsächlich an den Streckseiten der Extremitäten lokali- 
sierte, aber auch in den unteren Abschnitten des Bauches und Rückens sowie 
einigermaßen auch an den Beugeseiten der Extremitäten erschien. 

St. pr.: Patient ist schmächtig, etwas in der Entwicklung zurückgeblieben, 
mager, blaß. Knochengerüst und Muskulatur normal. Lungen und Herz gesund; 
Harn zucker- und albuminfrei. Im Stuhl reichlich Ascaris lumbricoides-Eier. 
Haut blaß, trocken und an manchen Stellen reichlicher pigmentiert als anderswo. 
Die Streckseiten der Extremitäten, teilweise auch ihre Beugeseiten sowie die 
Glutealgegend, die unteren Abschnitte des Bauches und Rückens mit typischen 
Prurigoefflorescenzen bedeckt. Fast überall auf der Haut Excoriationen und 
Narben nach solchen. Vergrößerte Drüsen zeigen sich fast überall; am größten 
erscheinen sie in den Inguinalbeugen, hauptsächlich unterhalb des Lig. Pouparti, 
wo sie sich deutlich über die Oberfläche erheben, von weicher Konsistenz, indolent 
und beweglich sind. 

Am 10. XI. 1921 wurde dem Patienten drei- und am folgenden Tage viermal 
Santonin gereicht. In der darauffolgenden Nacht begannen Würmer abzugehen, 
und zwar wurden ihrer im Lauf von 24 Stunden im ganzen 57 Stück entleert. 
Nach diesem reichlichen Wurmabgang aber begann der Zustand des Patienten 
sich fast von Tag zu Tag zu verbessern. 

Schon am 14. XI. 1921 hat sich das Allgemeinbefinden des Patienten be- 
deutend verbessert, und der Ausschlag ist fast ganz verschwunden. Nur die 
Narben und eine Zerrissenheit der Haut sind noch vorhanden. Auch die Drüsen 
sind kleiner geworden, ja an einigen Stellen ganz verschwunden. Und alle diese 
Veränderungen haben in einigen Tagen stattgefunden, ohne daß zu irgendeiner 
eigentlichen Hautbehandlung gegriffen worden war. 

Am 25.X1.1921 wird Patient vollständig geheilt aus dem Krankenhaus entlassen. 


Aus der Beschreibung geht hervor, daß es sich um eine Dermatose, 
die völlig der Prurigo Hebrae ähnelte, handelt. Bekanntlich ist jedoch 
die Behandlung solcher Prurigofälle außerordentlich langwierig und müh- 
sam. Außerdem ist zu bemerken, daß der Ausschlag, auch wenn er durch 
intensive Behandlung verhältnismäßig bald heilt, doch in den meisten 
Fällen rezidiviert, wenn die Patienten das Krankenhaus verlassen und 
keine regelmäßige Behandlung erhalten. Als Eigentümlichkeit ist nun 
zu erwähnen, daß sich die Behandlung in diesem Fall sehr einfach ge- 
staltete. Denn sowie die Ascariden aus dem Darmkanal entfernt waren, 
begann der Ausschlag schnell zu heilen, was unbedingt die Vermutung 
nahelegte, daß die ganze Dermatose unseres kleinen Patienten eben von 
einer Ascarisvergiftung herrührte. 

Bedenkt man nun, was für ein ungemein hartnäckiger Ausschlag die 
Prurigo Hebrae ist und wie sie sich gegen alle Behandlung sträubt!), so 





1) Hier ist zu bemerken, daß, wie mehrere Dermatologen beobachtet haben, 
Prurigo Hebrae zwar oft durch Krankenhausbehandlung ganz bedeutend besser 
wird, ja mitunter für einige Zeit ganz verschwinden kann, daß es aber doch ganz 
unerhört sein dürfte, daß sie so schnell heilt, wie es in diesem Fall tatsächlich 
der Fall war. 
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kann man in bezug auf den vorliegenden Fall nur zu dem Schlusse kom- 
men, daß der Ausschlag in einem direkten genetischen und ätiologischen 
Verhältnis zu der Ascaris steht. Mutatis mutandis ist das Verhältnis 
hier vielleicht dasselbe wie zwischen Bandwurm und Anämie. Sobald 
der Bandwurm aus dem anämiekranken Organismus entfernt wird, be- 
ginnt die Anämie zu verschwinden und das Blut sein normales Aussehen 
anzunehmen. Gelangt aber ein Wurm von neuem in den anämiekranken 
Darmkanal, so kann die Anämie wieder entstehen, wie zahllose klinische 
Erfahrungen bei uns in Finnland zeigen. Oder auch wenn der Wurm ent- 
fernt wird, kann sich die Anämie in eine perniziöse, Biermersche Anämie ver- 
wandeln, deren ungünstige Prognose hier in Finnland zur Genüge bekannt 
ist (Schaumann). Dies ist auch theoretisch ganz natürlich, denn wir sind 
berechtigt anzunehmen, daß das Bandwurmgift so weitgehende, geradezu 
irreparable Veränderungen in den hämatopoetischen Organen verur- 
sacht, daß diese schließlich infolge der langdauernden Einwirkung des 
Bandwurmes erschlaffen, wovon dann die perniziöse Anämie mit ihren 
spezifischen Blutveränderungen die unausbleibliche Folge ist. Ebenso 
dürfen wir auf Grund des oben wiedergegebenen Falles annehmen, daß, 
wenn die Ascaris von neuem einen Einfluß auf den Organismus des Kranken 
ausüben, die Folge davon ein Rezidiv des Ausschlags sein würde. 

Und in der Tat erkrankte der Knabe — infolge einer Laune der Natur? — 
wieder an Ascariasis und kam am 27. VIII. 1921 in demselben Zustand wie das 
vorige Mal in die Klinik. Ascariseier waren in der Entleerung sehr zahlreich, 
und der Ausschlag war von ganz derselben Art wie das vorige Mal, d. h. eine ganz 
typische Prurigo Hebrae. Wenn es nun durch Abtreibung der Würmer gelang, 
auch den Ausschlag zu heilen, dann konnte kein Zweifel mehr darüber walten, 
daß Prurigo und Ascaris in diesem Falle in direktem genetischen Verhältnis zu- 
einander standen. Nun lesen wir tatsächlich in dem Krankenbericht, daß nach 
der Entfernung der Würmer schon am 19. IX. 1921 — also nach etwa 3 Wochen — 
der Ausschlag vollständig geheilt ist, die Haut wieder normal aussieht. 

Ich kann also noch einmal betonen, was ich früher ausgesprochen 
habe: daß in diesem Fall die Helminthen (Ascaris)-Toxicose die Prurigo 
direkt verursacht zu haben scheint. Dieser Umstand ist von be- 
sonders großem Interesse erstens darum, weil durch diesen Fall sicher 
erwiesen ist, daß eine Helminthentoxicose eine Dermatose verursachen 
kann bei einem Individuum, das für Wurmgifte spezifisch empfindlich 
ist, oder mit anderen Worten, daß die helminthische Ätiologie der Derma- 
tose durch diese Beobachtung sichergestellt ist. Zweitens: nur hierdurch 
können wir erklären, wie man bei den Tausenden, die an Ascaridiasis 
leiden, nie irgendwelche Ausschläge hat konstatieren können. Es bedarf 
einer ganz spezifischen individuellen Überempfindlichkeit der Haut 
gerade gegen das Helminthentoxin, damit ein solcher Ausschlag ent- 
stehen kann. Finger!) hat sicher recht, wenn er die Prurigo als durch eine 





1) Finger, l. c. 
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Gastrointestinalautointotoxikation bedingt ansieht. Wir könnten wie- 
derum, um zu der Bandwurmvergiftung und der perniziösen Anämie zu- 
rückzukehren, analog von einer phanerogenetischen und kryptogene- 
tischen Prurigo (neben phanerogenetischer und kryptogenetischer Anä- 
mie) sprechen. Der Grundmechanismus von beiderlei Affektionen ist 
derselbe, er ist, wie mehrere Forscher behauptet haben, seinem Cha- 
rakter nach anaphylaktisch, chronisch-anaphylaktisch. 

Goldschmidt!) sagt in seiner Untersuchung über das Ascarisgift: 
„Zum Schluß sei noch darauf hingewiesen, daß die Symptome der As- 
caridenvergiftung in merkwürdiger Weise mit denen des Heuschnupfens 
übereinstimmen ...‘‘ Ebenso bemerkt Flury?): ‚Jedenfalls ist die Mög- 
lichkeit, daß der experimentellen Ascarisvergiftung und der auf paren- 
teraler Eiweißzufuhr beruhenden Anaphylaxie gleiche ursächliche Mo- 
mente zugrunde liegen, nicht ohne weiteres von der Hand zu weisen.“ 

Ähnliche Ansichten sind jetzt über die Ätiologie der Prurigo ausge- 
sprochen worden. Es ist kein Zufall, sondern eine auf klinischen Beob- 
achtungen und experimentellen Ergebnissen beruhende Tatsache, wenn 
ich schon 1914 die Meinung äußerte, daß die Wurmanämien ihrem Me- 
chanismus nach anaphylaktische Erscheinungen seien?). Daß jetzt 
durch den Einfluß einer Helminthentoxicose — Ascaridiasis — und auf 
Grundlage derselben in einem Fall eine Dermatose beobachtet wird, 
deren autotoxische Ätiologie den Forschern schon längere Zeit klar ge- 
wesen ist, ist dazu angetan, die Auffassung im allgemeinen zu bestätigen, 
daß die Helminthentoxicosen in bezug auf ihren Mechanismus anaphylak- 
tische Erscheinungen sind. Auch in diesem Fall handelt es sich um eine 
anaphylaktische Erscheinung in Form einer Ascarisvergiftung; auch in 
diesem Fall ist die Prädilektionsstelle der anaphylaktischen Toxicose, 
wie so oft, die Haut, analog den exanthemischen und urtikariellen Aus- 
schlägen der Serumkrankheit. 

Wir wissen aber in dieser Hinsicht noch mehr. Besniers Prurigo ist 
vom pathologischen Gesichtspunkt aus gewissermaßen eine Schwester- 
dermatose von Prurigo Hebrae; und obwohl das klinische Bild dieser 
zwei Dermatosen ein recht verschiedenes, ja fast ein ganz entgegen- 
geseztes ist, wenn man vorzugsweise die Lokalisation in Betracht zieht, 
scheinen dennoch manche Umstände darauf hinzuweisen, daß die Ur- 
sachen, denen sie entspringen, im Grunde dieselben sind. Zwar ist ein- 
zuräumen, daß der klinische Verlauf und die Dauer beider Krankheiten 
voneinander abweichen, aber das hindert uns meines Erachtens nicht 
E 1) Goldschmidt, Die Ascarisvergiftung. Münch. med. Wochenschr. Nr. 38. 1910. 

2) Flury, F., Zur Chemie und Toxikologie der Ascariden. Arch. f. experim. 
Pathol. u. Pharmakol. 67. 1911. — Vgl. U. Mello, Recherches sur l’anaphylaxie 
avec des produits d’origine vermineuse. Compt. rend. de la soc. de biol. S. 239. 1911. 

3) Cederberg A., Die Pathogenese einiger Anämien mit besonderer Berück- 
sichtigung der kryptogenetischen perniziösen Anämie. Berl. klin. Wochenschr. 1914. 
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anzunehmen, daß diese zwei Prurigoformen einander sehr nahe stehen. 
Für diese Auffassung sprechen mehrere klinische Beobachtungen, wie 
beispielsweise die Tatsache, daß die Heilung sowohl der Hebraschen als 
der Besnierschen Prurigo durch eine strenge diätetische Behandlungs- 
weise gefördert werden kann. Man muß zugeben, daß Besnier recht hat, 
wenn er sagt: „Prurigo diathesique veut donc dire prurigo d’origine 
interne, ou plutôt lie à des conditions individuelles des tissus et d’organes, 
provoquées ou entretenn&es par un mode de nutrition anormale.“ Der 
oben beschriebene Fall, wo die Prurigo Hebrae-ähnliche Dermatose von 
einer Ascarisinfektion herrührte, ist vielleicht geeignet, noch mehr als 
bisher die Auffassung zu unterstützen, daß Urticaria und alle verschiedenen 
Prurigoformen eine einzige Gruppe von Hautaffektionen bilden, denn 
eine gemeinsame Ätiologie, wiewohl nur in wenigen Fällen konstatiert, ist 
doch das stärkste Band zwischen den verschiedenartigsten Dermatosen!). 


Noch einige Worte über das Blutbild dieses Falles. Als Patient am 27. VIII. 
1921 in das Krankenhaus gekommen war, wurde am 1. IX. 1921 damit begonnen, 
das Blut zu beobachten, und dies wurde fortgesetzt, bis Patient am 3. XI. 1921 
aus dem Krankenhause entlassen wurde. Wie bei so vielen anderen Dermatosen, 
hatte der Patient bei der Aufnahme ins Krankenhaus eine starke Eosinophilie. 

Am 1. IX. 1921 ist die Zahl der Eosinophilen mit 47,2%, der Gesamtzahl 
der weißen Blutkörperchen angegeben — also ist die Eosinophilie verhältnismäßig 
ausgiebig, was ganz natürlich erscheint, wenn wir bedenken, welche großen Wurm- 
massen der Patient im Darmkanal beherbergte. Aber schon nach 2 Wochen — 
nachdem die Würmer abgetrieben waren — ist die Zahl der Eosinophilen auf 
9,2%, gesunken, und im Lauf der folgenden Wochen geht sie noch etwas weiter 
herab, um gegen Ende des Krankenhausaufenthaltes die Norm zu erreichen. Dies 
ergibt sich außerordentlich deutlich aus der beigefügten Kurve (Nr. 1). 


Das Verhältnis der Lymphocyten ist dagegen nicht ganz das, welches man 
erwarten würde. Da nämlich zu dem klinischen Bild eine starke Anschwellung 
der Lymphdrüsen gehört, möchte man a priori annehmen, daß die Zahl der 
Lymphocyten im Blute ebenfalls im Verhältnis gestiegen wäre. In der Tat hat 
die Zahl der Lymphocyten im Blute sowohl während der Toxicose selbst als danach 
absolut und auch relativ zugenommen, ein Verhältnis, das bei einem Vergleich 
der Kurven Nr. 1 und 3 deutlich hervortritt. Es ist aber zu beachten, daß die 
Zahl der Lymphocyten gleich nachdem die Würmer aus dem Darmkanal entfernt 
waren, relativ noch anzuwachsen beginnt, so daß nach 2 Wochen, d. h. am 
14. IX. 1921, die Zahl der Lymphocyten 32,5%, von allen weißen Blutkörperchen 
beträgt. Und während der zwei folgenden Wochen nimmt sie immer mehr zu 
und erreicht etwa 2 Monate nach der Abtreibung der Würmer ihren Gipfel — 
die notierte Menge beträgt 44,2%, von der Zahl der weißen Blutkörperchen. Die 
Lymphocytenkurve veranschaulicht uns mit außerordentlicher Deutlichkeit den 
Charakter der sog. posttoxischen Lymphocytose. Die Lymphocytose bleibt nämlich 
auch weiterhin nach 2 Monaten recht bedeutend und zeigt einen relativ hohen 
prozentuellen Betrag im Verhältnis zu der Gesamtzahl der weißen Blutkörperchen. 

Das Verhältnis der sog. mononucleären Zellen hat sich unter dem Einfluß 
der Toxicose nicht erheblich verändert (Kurve 2). Die Zahl der neutrophilen 


1) Vgl. A. Cedercreutz, ‘Om så kallade neurodermiter. Prurigo diathesique 
(Besnier). Lichen simplex chronicus (Vidal). Finska läkaresällskapets handling.,1915. 


A. Cederberg: 
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Leukocyten hat dagegen etwas zugenommen, während die Hämoglobinmenge ein 
wenig gesunken ist. Es bestand also auch eine leichtere Anämie. 

Die Gesamtzahl der Leukocyten erhellt deutlich aus Kurve Nr.3. Man 
ersieht daraus, daß während der Toxicose im Blute eine recht beträchtliche Leuko- 
cytose vorhanden ist, die jedoch etwa 2 Wochen nach der Abtreibung der Würmer 
ungefähr auf die normale Höhe sinkt und sich dann auch die ganze Beobachtungs- 
zeit hindurch darauf erhält. 

Die Gesamtzahl der Erythrocyten schwankte während der Krankheit zwischen 
3,5 und 4 Millionen, und der Hämoglobingehalt des Blutes war etwa 70% (nach Saklıi). 


Der obige Fall berechtigt uns, folgende Schlüsse zu ziehen: 
l. Zu der von früherher bekannten klinischen Beobachtung, daß eine 
Helminthenintoxication eine Urticaria verursachen kann, können wir auf 
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Grund des oben referierten Befundes hinzufügen, daß eine Ascarisintoxication 
auch eine Dermatose hervorzurufen vermag, deren klinisches Bild völlig 
dem im Zusammenhang mit Prurigo Hebrae auftretenden Krankheitsbilde 
entspricht. Es ist sehr wahrscheinlich, daß die Helminthen (ebenso wie die 
Autointoxicationen) auch andersartige Dermatosen verursachen können. 

2. Die Helminthenvergiftungen wie auch die Autotoxicationen sind 
ihrem Mechanismus nach wahrscheinlich anaphylaktische Erscheinungen. 

3. Das Blutbild des von mir untersuchten Falles war von folgender Art: 
während der Vergiftung ist die Zahl der Eosinophilen stark vermehrt, die 
der Lymphocyten dagegen relativ vermindert, aber absolut im Verhältnis 
zur Normalhöhe gesteigert. Nach der Vergiftung tritt sehr deutlich eine sog. 
posttoxische Lymphocytose auf. Die Zahl der Neutrophilen hat absolut zu- 
genommen, die Zahl der mononucleären Zellen ist dagegen während der Ver- 
giftung fast unverändert geblieben. Das Krankheitsbild war durch eine 
leichte Anämie kompliziert. 


(Aus der Hautklinik der Medizinischen Akademie Düsseldorf. — Direktor: Prof. 
Dr. Stern.) 


Prinzipielles und Experimentelles zur Salvarsantherapie. 


Von 
H. Th. Schreus. 


Mit 7 Textabbildungen. 
(Eingegangen am 8. März 1926.) 


Die Frage der günstigsten Art der Einverleibung des Salvarsans 
scheint in Anbetracht der ziemlich gleichmäßigen Anwendungsweise 
fast in der ganzen Welt (Einzelgaben von 0,45 resp. 0,6 Neosalvarsan 
oder Äquivalent anderer Salvarsane) in regelmäßigen Intervallen von 
etwa 3—5—7 Tagen entschieden zu sein. Wenn auch vereinzelt höhere 
(bis 0,9), seltener kleinere Dosen empfohlen werden, oder die Frage der 
Überlegenheit des einen oder anderen Salvarsanpräparates diskutiert 
wird, oder auch die bessere Anwendungsweise (intramuskulär oder auch 
subcutan z. B. in Frankreich) durch verschiedene Injektionsweise unter- 
sucht wird, so kann man als große Linie der Bestrebungen zur Hebung 
der Wirkung und zur Verbesserung der Dauerwirkung die Betonung der 
Regelmäßigkeit der Zwischenräume zwischen den einzelnen Injektionen 
und vor allem Steigerung ihrer Anzahl selbst (d. h. also Steigerung der 
Gesamtdosis) erkennen. Die klinischen Erfahrungen sind zweifellos durch 
Steigerung des Kurmaßes besser geworden und könnten als Grundlage 
für ein Weiterarbeiten auf diesem Wege angesehen werden, wenn eine 
grundlegende Voraussetzung dabei erfüllt wäre. 

Legt man sich nämlich die Frage vor, ob diese so gebesserten kli- 
nischen Erfahrungen nun auch auf diese Richtlinien zurückgeführt 
werden müssen, so muß zugestanden werden, daß die klare Beurteilung 
durch die Tatsache getrübt wird, daß diese Erfahrungen fast durchweg 
an kombinierten Kuren gewonnen wurden. Eine wie große Bedeutung 
dem Kombinationsmittel dabei aber zukommt, erhellt ohne weiteres 
daraus, daß sich eigentlich stets Depressionen der guten Wirkung, be- 
sonders Dauerwirkung auch protrahierter Salvarsankuren gezeigt haben, 
wenn Kombinationsmittel sehr geringer oder flüchtiger Wirkung — man 
denke nur an die Periode der Mischspritzen — angewendet wurden. 
Wenn sich aber verhältnismäßig so leicht selbst neben einer starken 
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Salvarsankur die Wirkung eines Kombinationsmittels erkennen läßt, 
so muß man folgerichtig sagen, daß auch trotz des guten Kurmaßes 
von etwa 6g Neosalvarsan (10 Injektionen in 5 Wochen) eine Lücke 
in der Wirkung des Salvarsans bestehen bleibt, die auch durch die 
Steigerung der Gesamtdosis nicht behoben wurde und sich besonders 
bei der Dauerwirkung äußert. Die bessere Wirkung der protrahierten 
kombinierten Kur kann nämlich mit mindestens gleich großer Berech- 
tigung vom Standpunkt des Kombinationsmittels so erklärt werden, 
daß es dieses und nicht das Salvarsan ist, das die bessere Wirkung 
hervorbringt. Allerdings zeigt sich auch beim Salvarsan allein eine bessere 
Dauerwirkung der höheren Gesamtdosis, aber erst bei sehr erheblich 
mehr als bei kombinierter Kur [7—10 g nach Naegeli!) u. a.] und lange 
fortgesetzter Behandlung, die nahe an die Grenze des Erträglichen geht. 

Bei diesem Stand der Dinge sind es nun ungeklärte Fragen, ob die 
Verbesserung der Wirkung nur durch Kombinationstherapie (Hg, Bi) oder 
auch durch Verbesserung der Salvarsanwirkung selbst erzielt werden kann. 
Nur die letztere Frage soll uns hier beschäftigen, und zwar wollen wir 
die hauptsächlichen Möglichkeiten, die in Betracht gezogen werden 
könnten, kurz erörtern. 

Bei einem gegebenen Salvarsanpräparat sind Verbesserungswege 
gegenüber der heute üblichen Anwendungsweise denkbar durch: 

l. höhere Einzelgaben, 

2. kürzere Zwischenräume zwischen den Einzelgaben, 
3. größere Gesamtdosen und 

4. andere Anwendungsweise. 

Zu 1. Dieser Weg gilt heute auf Grund der Statistiken über die 
Salvarsan-Todesfälle als verpönt. Trotzdem die Zahlen dieser Statistiken 
nicht restlos überzeugend sind — bei den akuten Salvarsan-Todesfällen 
schon deshalb nicht, weil diese in der Regel nur bei den ersten Injektionen, 
fast niemals später aufzutreten pflegen — lassen sich doch auch andere 
klinische Erfahrungen gegen eine erhebliche Steigerung der Einzeldosis 
(etwa über 0,9 g Neosalvarsan) anführen (Dermatitis, angioneurotischer 
Komplex). Die Tatsache, daß man fast allgemein von diesen anfangs 
oft verwendeten hohen Dosen abgekommen ist, mag als Beleg aus- 
reichend sein. In Deutschland geht man überhaupt kaum noch über 
0,6 g Neosalvarsan oder Äquivalent anderer Salvarsane hinaus. Auf 
der anderen Seite hat die Periode der sehr hohen Dosen aber doch ein sehr 
wichtiges Resultat ergeben, nämlich für heutige Begriffe glänzende Dauer- 
resultate, wie insbesondere die Statistik von Hofmann und Mergelsberg?) 
gezeigt hat, die allerdings bezüglich der Liquorverhältnisse bei diesen 
Dauerresultaten nur spärlich Auskunft gibt. Dafür liegen hier aber die 
sehr guten Erfolge sehr hoher Einzel- (und Gesamt-) Dosen auf die 
Paralyse vor [Sioli?)]. 
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Zu 2. Die Anwendungsweise des Salvarsans ist fast allgemein so, 
daß Zwischenräume von 3—5—7 Tagen zwischen den einzelnen Gaben 
eingehalten werden. Untersuchungen über die bessere Wirkung kürzerer, 
oder schlechtere längerer Zwischenräume, besonders klinische Prüfungen 
an dem unbedingt notwendigen großen Material sind nicht ad hoc 
gemacht worden. Aber dieser Punkt bietet gewisse theoretische Mög- 
lichkeiten, dem die späteren Ausführungen gewidmet sein werden. 

Zu 3. Hierzu sind in der Einleitung bereits die Gründe für und 
gegen die sichere Beurteilung der Wirkung eines gesteigerten Kur- 
maßes erörtert worden. Zur ungetrübten Beurteilung dieser Frage 
sind nur solche Berichte verwertbar, die Erfahrung mit reiner Salvarsan- 
behandlung zum Gegenstand haben. Inwieweit dieser Weg weiter in 
Betracht zu ziehen ist, soll uns hier nicht beschäftigen. Sicher ist, 
daß bei reiner Salvarsanbehandlung mit relativ kleinen Einzelgaben 
viel größere Gesamtdosen notwendig sind als bei kombinierter Be- 
handlung. 

Zu 4. Eine andere Anwendungsweise des Salvarsans zur Verbesse- 
rung seiner Wirkung, vor allem seiner Dauerwirkung, ist theoretisch in 
zahlreichen Arbeiten vorgeschlagen und auch experimentell untersucht 
und gestützt worden. Leider ist bisher keine einzige Statistik über eine 
genügende Anzahl von derart behandelten Fällen publiziert worden, so 
daß in eine kritische Bewertung der vielen vorgeschlagenen Methoden 
eingetreten werden könnte. Diese Tatsache ist vom Standpunkt einer 
vielleicht möglichen grundlegenden Verbesserung der Salvarsanwirkung 
außerordentlich bedauerlich, denn in den vielen Möglichkeiten, die hier 
vorhanden sind, steckt vielleicht der Kern eines bedeutsamen Fort- 
schrittes. — 

Überblicken wir auf Grund dieser kurzen Bemerkungen die Möglich- 
keiten, die Wirkung der Salvarsane zu verbessern, so scheinen uns gang- 
bare Wege in der Hauptsache bei den unter 2 und 4 erörterten Gesichts- 
punkten vorzuliegen. Die im nachfolgenden entwickelten Gedankengänge 
und beschriebenen Experimente sollen nun der Frage näherzukommen 
versuchen, ob durch eine andere Anwendungsweise des Salvarsans eine 

Verbesserung dieser Wirkung denkbar und aussichtsreich erscheint. 

Der Ausgangspunkt der Überlegungen ist dabei, daß der Mangel der 
Salvarsanwirkung nicht an der chemischen Konstitution des Mittels 
liegt, sondern daß er die Folge einer mangelhaften Verteilung im Körper ist. 
Im folgenden ist deshalb versucht, die Bedingungen der Verteilung im 
Körper klarzulegen und einen Weg zu zeigen, wie eine bessere Ver- 
teilung, d. h. Sättigung im Körper erzielt werden kann. 

Beim Studium der Verteilung von Medikamenten im Körper haben 
wir ein bequemes Hilfsmittel in den Vitalfarbstoffen. Die Wahl des 
Farbstoffes hat sich natürlich nach dem zu untersuchenden Medikament 
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zu richten. Schnell diffundierende und ausgeschiedene Medikamente 
wie das Salvarsan verlangen die Verwendung ebensolcher Farbstoffe. 

Theoretisch können wir uns gewisse Vorstellungen darüber machen, 

was bei der Injektion von solchen Stoffen zu erwarten ist. Insbesondere 
kennen wir durch Schulemann*) den Zusammenhang zwischen Diffusions- 
fähigkeit und Vitalfärbungsvermögen resp. Dauer der Vitalfärbung in- 
sofern, als bei großer Diffusionsfähigkeit die Dauer der Vitalfärbung 
abnimmt, unter Umständen ganz verlorengeht (Zellspringer nach 
Ehrlich). Dagegen sind wir nicht genau unterrichtet über die Intensität 
der Vitalfärbung im Zusammenhang mit der Diffusionsfähigkeit. Diese 
Frage ist aber besonders wichtig, weil sie uns Aufschlüsse über den Grad 
der Durchtränkung des Körpers zu geben vermag, wenn die Annahme 
erlaubt ist, daß Intensität der Vitalfärbung und Durchtränkung in 
einem definierten Verhältnis zueinander stehen. 

Für die Verteilung ist letzten Endes die Verweildauer des Farb- 
stoffes und seine Konzentration im Blute maßgebend. Beides wird ge- 
regelt durch die Einströmgeschwindigkeit und Ausscheidung. Bringen 
wir den Farbstoff in so geringer Menge und langsam in die Blutbahn, 
daß die Ausscheidungspotenz der Nieren nicht überschritten wird, so 
werden wir die gleichen Vorgänge sich abspielen sehen wie bei einem 
Gefäß, dessen Ausflußöffnung im Boden oder doch nahe am Boden sich 
befindet. Ein Konzentrationsspiegel von ausreichender Höhe wird sich 
nicht ausbilden, denn mit gleicher Schnelligkeit, mit der der Farbstoff 
einströmt, wird er den Körper wieder verlassen. Eine Durchtränkung 
des Körpers wird aber in nennenswertem Ausmaß erst stattfinden 
können, wenn die eingeflößte Menge in der Zeiteinheit das Ausscheidungs- 
vermögen der Nieren für diese Zeiteinheit übersteigt, selbst wenn sie 
unter dem Druck eines erhöhten Konzentrationsgefälles ein gesteigertes 
Ausscheidungsvermögen entwickelt. Erst jetzt wird der Körper eine 
Reaktion zeigen, die dem Verweilen des Farbstoffes im Blute entspricht, 
eine Vitalfärbung, die allerdings sofort nach Unterbrechung der Zufuhr 
abklingen wird (eine Speicherung wird nicht vorausgesetzt). 

Die folgenden Versuche sind zunächst dazu bestimmt, die Richtig- 
keit des Gedankenganges zu prüfen. 

Mit Tolanrot, einem nach Schulemann‘) so schnell diffundierenden 
Farbstoff, daß er keine Vitalfärbung erzeugt, wurden zunächst Mäuse 
nach folgendem Gesichtspunkt injiziert (2%, heiß bereitete Lösung; 
immer nur einer der mehrfach wiederholten und öfters von ganz un- 
befangenen Personen kontrollierten Versuche ist angeführt). 

1. Maus: 0,5 ccm unter die Rückenhaut subcutan; danach keine 
deutliche Vitalfärbung. 

Kritik: Entweder absolute Menge des Farbstoffes zu gering oder 
Resorption langsamer als Ausscheidung. 
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2. Maus: 1,0 ccm unter die Rückenhaut subcutan; langsam ein- 
tretende, schließlich aber deutliche Vitalfärbung, die etwa nach Ver- 


lauf von 1!/, Stunde abblaßt. 

Kritik: Absolute Menge sicher groß genug. Resorption zum minde- 
sten der Ausscheidung gleich, so daß eine Zeitlang ein Konzentrations- 
spiegel im Blute vorhanden ist, der zum Sichtbarwerden der Vital- 
färbung ausreicht. 

Um die verschiedenen offenen Möglichkeiten weiter einzuengen, 
wurden nun folgende Versuche gemacht: 

Maus 1: 0,5 ccm unter die Rückenhaut an einer Injektionsstelle; 

Maus 2: 0,5 ccm ebendort, aber auf 4 Stellen verteilt. Schnell 
eintretende deutliche Vitalfärbung bei 2; l gegen die Kontrollmaus 
unverändert. | 

Kritik: Die absolute Farbstoffmenge in 0,5 ccm ist zur Vitalfärbung 
ausreichend. Bei Injektion an einer Stelle ist dagegen die Resorption 
zu langsam im Verhältnis zur Ausscheidung, so daß kein sichtbarer 
Effekt eintritt. Bei Verteilung der gleichen Farbstoffmenge auf 4 Re- 
sorptionsstellen dagegen so schnelle Resorption, daß die Ausscheidungs- 
geschwindigkeit ungenügend wird, weshalb Vitalfärbung eintritt (die 
gleiche Erklärung muß also auch für obigen Versuch mit 1,0 ccm an 
einer Injektionsstelle angenommen werden). 

Weitere Versuche waren nun notwendig, um Einblicke in das Ver- 
halten der Vitalfärbung bei intravenöser Injektion des Farbstoffes zu 
gewinnen. Zu diesen Versuchen wurden weiße Kaninchen von gleicher 
Größe und gleichem Alter benutzt, die an ihren Augenlidern und 
Schnauzen recht gut eine einigermaßen deutliche Vitalfärbung gegen 
ein gleichartiges Kontrolltier erkennen lassen. 


Der Grad der Färbung wurde bei den ersten Versuchen nur abgeschätzt. Bald 
jedoch erwies es sich als notwendig, die Intensität der Färbung zahlenmäßig fest- 
zulegen. Dazu wurden als Vergleichsfarbe mit genau gleicher Tönung stufenweise 
verdünnte Lösungen von Phenolrot bei einer Wasserstoffionenkonzentration von 
4,0 verwendet. Der Farbvergleich wurde einheitlich stets am Lidrand vorge- 
nommen. 

Bei den intravenösen Injektionen ist die absolute Menge des Farb- 


stoffes, die zur Vitalfärbung notwendig ist, gegenüber subeutaner In- 
jektion natürlich erheblich geringer, da ein plötzliches starkes Kon- 
zentrationsgefälle von Blut zu Geweben entsteht, das selbst bei relativ 
schnellerer Ausscheidung doch ein Vordringen des Farbstoffes in die 
Gewebe ermöglicht. Die Versuche mit intravenöser Injektion des 
Farbstoffes bezweckten aber weniger die Feststellung, ob überhaupt 
eine Vitalfärbung mit irgendeiner Farbstoffmenge zu erreichen ist, 
sondern ob die mit einer bestimmten einmalig injizierten Farbstoff- 
menge erreichte Intensität der kurz dauernden Vitalfärbung in gleicher 
Weise zu erreichen sei, wenn die gleiche Farbstoffmenge nicht auf ein- 
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mal, sondern in fraktionierten Gaben injiziert wurde. Diese Frage- 
stellung ergab sich aus dem Zweck der ganzen Untersuchungen, die ja 
das Studium der Sättigung des Körpers mit Salvarsan verfolgte. 
Zunächst wurden beim Kaninchen 3 ccm der 2 proz. Tolanrotlösung 
in die Ohrvene eingespritzt. Sofort nach der Injektion beginnt eine 
rapide Färbung des ganzen Tieres, die bereits nach 5 Min. wieder ab- 
zuklingen beginnt. Der Verlauf der ganzen Färbung ist aus der bei- 
gegebenen Kurve 1 zu ersehen. Bei dieser Dosis geht die Intensität 
der Färbung bis etwa zur Nr. 5 der willkürlich gewählten Farbskala. 
Der Farbstoff diffundiert also offenbar mit außerordentlicher Geschwin- 
digkeit aus den Blutgefäßen heraus. Demgemäß ist anzunehmen, daß 
die Konzentration im Blute ebenso schnell auf ein sehr geringes Niveau 
absinkt (gestrichelte Linie der Abb. }). Mit derselben Geschwindigkeit 
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wird der Farbstoff. auch durch die Nieren ausgeschieden, denn bereits 
nach etwa 10 Min / pflegen die Tiere meist einen tief dunkelrot gefärbten 
Urin zu entleeren. 

Die Zunahrhe der Färbung fällt nun offenbar mit dem Heraus- 
diffundieren d£s Farbstoffes aus den Blutgefäßen zusammen. Bei der 
Abnahme der! Färbung richtet sich die Diffusionsriehtung um und geht 
von den Geweben zum Blut hin. Die Intensität der Färbung kann als 
Maßstab fürr die Sättigung der Gewebe mit dem Farbstoff angenommen 
werden. Wäre sie nämlich durch die Färbung des Blutes allein bedingt, 
so müßte “sie ja im Augenblick der Injektion am intensivsten sein. 

Sprit2:t man geringere Farbstoffmengen ein, z. B. 2 cem, dann ist 
die Sättigung eine entsprechend geringere, tritt auch etwas später ein 
und erréicht nur Nr. 4 der Farbskala, sinkt auch entsprechend schnell 
wieder lab. Bei 1,5 ccm wird nur noch Nr. 3 der Skala erreicht. Bei der 
Injekti/on mit fraktionierten Dosen ist nun ein verschiedener Effekt zu 
erwartfen, je nachdem, ob die zweite resp. dritte Einspritzung in einem 
Augerfblick erfolgt, wo noch eine gewisse Farbkonzentration im Blute 

Ar khiv f. Dermatologie u. Syphilis. Bd. 150. 98 
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besteht, so daß eine neue Umkehr des Diffusionsstromes stattfinden | : 
kann und eine bessere Sättigung mit entsprechend stärkerer Färbung | | 
eintritt, oder ob die Injektion so spät erfolgt, daß sie nur noch wie eine N 
Einzelinjektion wirkt und keine stärkere Vitalfärbung, als ihrer Höhe 
entspricht, hervorrufen kann. Beispiele für solche fraktionierten Ein- 
spritzungen sind die Abb. 2 und 3. Bei Abb. 2 wurde als Anfangsdosis 
1,5 ccm injiziert, nach 6 Min. nochmals 1,5 ccm. Man sieht, daß die 
erste Injektion Vitalfärbung in Höhe der Stufe 3 bewirkt, wie dann 
die zweite Injektion eine weitere Sättigung bis zur Stufe 5 herbeiführt, i 
trotz fraktionierter Dosierung; also der gleiche Effekt, als wenn nur 
eine einzige Injektion in doppelter Dosis ausgeführt worden wäre, Bei 

Abb. 3 ist die Injektionsweise so, daß zunächst 1,5 cem, nach 3 Min. 








Abb. 4. 


nochmals 1,0 und weiteren 3 Min. nochmals 0,5 ccm |ingespritzt wurden. 
Wir sehen ein stufenweises Ansteigen der Vitalfärb Wng; die sogar bis 
zur Stufe 6 reicht. 

Die Erklärung für diese eigenartige Erscheinung, da B trotz gleicher 
Dosis die fraktionierte Einspritzung einen gleichen, wenn nicht höheren 
Effekt erzielt, ist auf Grund der Diffusionsvorgänge relatW einfach zu 
geben. Wir brauchen ja bloß zu bedenken, daß die Mene des ™ die 
Gewebe diffundierenden Farbstoffes abhängig ist einmal “A Ss se 
zentrationsgefällen zwischen Blut und Geweben und zweite rr p 
Diffusionszeit. Bei der einzeitigen hohen Injektion erhalteı Is 
hohes Konzentrationsgefälle und entsprechend rasche und $ ar nie 
Vitalfärbung. Bei der fraktionierten Injektion erreichen wir : ns 
die gleiche Höhe des Konzentrationsgrefälles. dafür aber verläng Lntlich, 
bei richtiger kurzzeitiger Kumulierung die Diffusionszeit so bet rä pnetoff 
daß eine ebenso starke Durchtränkung der Gewebe mit dem Fa erke 
eintritt. Aus Abb. 4 ist dann noch zu ersehen, daß eine gleich WM pscb 
Vitalfärbung nicht mehr erzielt wird, wenn die zweite Injektion 
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20 Min. vorgenommen wird. Bei solchen Abständen tritt eben für 
diesen schnell diffundierenden Farbstoff keine kurzzeitige Kumulation 
mehr ein, sondern wir haben einfach die Wirkung zweier kleiner Einzel- 
gaben. 

Zu einer richtigen, kurzzeitigen Kumulation, wie diese Injektions- 
weise am besten bezeichnet werden würde, muß also die genaue Kon- 
zentrationsabfallskurve im Blute bekannt sein. Sie wurde in diesem 
Falle nicht besonders bestimmt, sondern nur geschätzt, zumal solche 
Konzentrationsabfallskurven aus Untersuchungen an Krystalloiden 
bekannt sind [vgl. z. B. Frey)). 

Als Ergebnis der Vitalfärbungsversuche können wir folgendes feststellen: 

1. Die Intensität der Vitalfärbung ist bei schnell diffundierenden Farb- 
stoffen abhängig von der Dosis, die injiziert wird. 

2. Es ist gleichgültig, ob diese Dosis auf einmal oder getrennt ein- 
gespritzt wird, vorausgesetzt, daß die Dosen in den richtigen Abständen 
einander folgen. 

8. Unter der Voraussetzung, daß die Intensität der Färbung in einer 
Beziehung zur Sättigung steht, können wir schließen, daß ein bestimmter 
Grad der Sättigung nur mit einer ganz bestimmten Dosis zu erreichen ist. 

Übertragen wir die Versuchsresultate auf die Verteilung des Sal- 
varsans im Körper, so ist die nächste Frage nun die, ob experimentelle 
und klinische Ergebnisse der Salvarsanforschung uns berechtigen, einen 
Zusammenhang mit den Versuchen mit Vitalfarbstoffen und den ihnen 
zugrunde liegenden Gedankengängen anzunehmen, insofern, als wir 
Anzeichen für eine mangelhafte Sättigung des Körpers haben. Zunächst 
einige klinische Hinweise. 


Eine der auffallendsten Erscheinungen zu Beginn der Salvarsanära waren die 
Neurorezidive, vorher fast unbekannte Symptome der Syphilis, so unbekannt, 
daß man sich längere Zeit darüber stritt, ob sie nicht eine Schädigung durch Sal- 
varsan selbst seien. Ehrlich erkannte zwar bald, daß die Neurorezidive ein Sym- 
ptom der Syphilis seien und durch zu schwache Salvarsanbehandlung provoziert 
wurden, und die Entwicklung hat ihm Recht gegeben. Die nun folgende Periode 
der stärkeren Salvarsanbehandlung fällt aber zusammen mit der von Hoffmann?) 
zuerst eingeführten Kombination von Quecksilber mit Salvarsan. Können wir 
nun auseinander halten, ob es die stärkere Salvarsanbehandlung oder die lange 
Nachwirkung der Hg-Behandlung gewesen ist, die die Neurorezidive sehr weit- 
gehend verschwinden ließen ? Wir können es mit großer Wahrscheinlichkeit, denn 
auch in späteren Perioden, als längst große Kurven in unserem Sinne gegeben 
wurden, sehen wir oft dann wieder Neurorezidive in Beobachtung treten, wenn 
wieder reine Salvarsanbehandlung versucht wurde (Sinn 4). Diese Neurorezidive, 
im Verein mit anderen nicht zufälligen, sondern ganz regelmäßig wiederkehrenden 
Rezidivarten (Aortenlues, chancriforme Papeln, Zunahme der Liquor- und cere- 
bralen Erkrankungen bei ungenügender Behandlung) zeigen, daß es sich hier um 
eine prinzipielle Eigenart der Salvarsanwirkung handelt, die oft zu komplizierten 
Deutungen Veranlassung gegeben hat und noch gibt. So die Vorstellung vom 
„Treiben“ der Pallidae in irgend ein Organ oder die oft angeführte, aber nie sicher 
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bewiesene Reizwirkung geringer Salvarsandosen auf Spirochätenherde. Alles dies 
wird viel klarer verständlich, wenn man Ehrlichs Auffassung von der sterilisatio 
fere absoluta auf sie anwendet, die wieder eine unvollkommene Verteilung des 
Salvarsans im Körper zur Veranlassung hat, da Spirochätennester zurückbleiben*). 


Man dürfte nicht fehlgehen, überhaupt das Fehlschlagen der Sterili- 
satio magna auf diese Eigenart der Salvarsanwirkung zu beziehen; 
denn eine allgemein befriedigende Erklärung für ihr Fehlschlagen bei 
einem so außerordentlich wirksamen Mittel gibt es schlechterdings nicht, 
es sei denn, man nehme eine resistentere Dauerform der Pallida an, 
wofür wir aber keine sicheren Beweise haben. Diese Auffassung ist denn 
auch wohl die am meisten verbreitete [Gärtner?) u. a.]. Mancherlei Wege 
sind angegeben worden, um diese Lücke der Salvarsanwirkung zu be- 
seitigen. Aber vielen Vorschlägen gegenüber ist zu sagen, daß die ex- 
perimentellen Unterlagen unzureichend sind, oft sogar gänzlich fehlen. 


Der Nachweis des Salvarsans (resp. Arsens) in den Organen, d. h. also die grobe 
Verteilung früher oder später nach der Injektion, kann uns in der Kenntnis der 
feineren Verteilung leider nur wenig vorwärts bringen. Was diese anbelangt, 
so tappen wir da noch ganz im Dunkeln und können nur recht unsichere Schlüsse 
aus gewissen Untersuchungen ziehen, die hiermit in Zusammenhang stehen. Nach 
Untersuchungen von Ehrlich, Castelli, Schamberg, Kolmer und Raiziss sowie Voegtlin 
und Smith (zitiert nach Schlossberger®)] stehen Diffusibilität und chemotherspeu- 
tischer Index in einem umgekehrten Verhältnis zueinander, d. h. das besser diffun- 
dierende Salvarsan wirkt schlechter. Vom Gesichtspunkte der gleichmäßigen 
Durchtränkung der Gewebe müßte ein proportionales Verhältnis angenommen 
werden. Es kommt aber offenbar weniger auf die Diffusibilität des ursprünglichen 
Salvarsans selbst, sondern vielmehr auf die seiner Umwandlungsprodukte an, die 
zum Teil, wie das Arsinoxyd, langsamer als die Arsinsäuren, aber schneller als die 
Salvarsane diffundieren resp. ausgeschieden werden ( Voegtlin und Thompson). Die 
Zerfallsgeschwindigkeit wird also eine ganz besondere Rolle bei der chemothers- 

utischen Wirkung spielen müssen. Wird die Ausscheidung künstlich verkleinert, 
z. B. durch Nierenausschaltung ( Voegtlin, Dyer und Miller), so steigt die Wirkung, 
eben wohl wegen der längeren Verweildauer [Zehnhoff-Wyld, Voegtlin und Thomp- 
son, sowie Levy Bing und Ferrond, zitiert nach Schlossberger?)] oder auch wegen 
der besseren Bedingungen für die Entstehung der wirksamen Zerfallsprodukte. 

Von Interesse sind in diesem Zusammenhang noch die Untersuchungen, die 
sich mit den Ausscheidungsbedingungen und Verteilungsbedingungen des Salvar- 
sans im Körper bei Kombinationen mit anderen Metallen (Hg, Jod, Bi) beschäf- 
tigen. So wird nach Greven?®) u. a. die Ausscheidung des Salvarsans durch Hg ver- 
langsamt, was in Anbetracht der besseren Wirkung der Kombinationskur nicht 
ohne Interesse ist. Jod beschleunigt dagegen die Ausscheidung. Weiter fand 
Santesson!!), daß Metalle die Umwandlung des Salvarsans in das höchst wirksame 
Paraoxymetamidophonylarsenoxyd beschleunigen. Kolle!%) zeigte, daß das Queck- 
silber in Zinser-Mischungen in viel größerem Umfang in die Schanker gelangt, 80 
daB die Möglichkeit besteht, daß durch derartige Schienenwirkungen viel bessere 
Durchgangsbedingungen auch für das Salvarsan geschaffen werden. Kalberlah") 





*) Diese Auffassung bleibt auch dann richtig, wenn man nicht das Salvarsan 
selbst, sondern erst ein im Körper entstehendes Umwandlungsprodukt für die 
Wirkung verantwortlich macht. Wie weit sich die den „Ictus immunisatorius“ 
auslösenden Stoffe hier einordnen lassen, sei dahingestellt. 
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hat dies übrigens für die Kombination von Salvarsan mit gewissen Farbstoffen 
bewiesen. Auch die Reaktion der injizierten Lösung sowie die der Körpersäfte ist 
in dieser Beziehung wohl von Bedeutung [ Michaelis, Ischimort, zitiert nach Schloss- 
berger?)]. 

"Ale diese Versuche sind im Verein mit anderen, hier nicht genannten 
von Bedeutung, wenn wir die Verteilung des Salvarsans im Körper 
als maßgebend für den therapeutischen Effekt betrachten wollen. Leider 
sind wir aber noch, wie gesagt, im unklaren darüber, unter welchen 
Bedingungen die Verteilung des Salvarsans im Körper erfolgt. Nehmen 
wir an, daß es ein reiner Diffusionsvorgang ist — die letzte Untersuchung 
über diese Frage von Wieler und mir!4) läßt diese Auffassung berechtigt 
erscheinen —, so gibt uns diese Annahme noch nicht ohne weiteres 
die Möglichkeit in die Hand, das Übrigbleiben von toten Winkeln zu 
erklären, außer, wir kennen die Bedingungen der Diffusion an den ver- 
schiedenen Körperstellen. 


Für die Frage der Verteilung des Salvarsans im Körper ist es deshalb zunächst 
von größter Bedeutung, zu wissen, ob es sich, in die Blutbahnen injiziert, wie ein 
Krystalloid erhält, oder ob es dort seinen bei der Lösung vorhandenen kolloidalen 
oder semikolloidalen Charakter [Freundlich, Stern, Zocher!:), Bauer!®), Schreus 
und Wieler!“) u. a.] beibehält und nun unter wesentlich erschwerten Bedingungen 
sich im Körper ausbreitet. Gewisse Untersuchungen [Oliver und Douglas!”)] 
lassen darauf schließen, daß zunächst jedenfalls der kolloidale Zustand zu starken 
Adsorptionserscheinungen zwischen Plasma und Salvarsan führt. Aber scheinbar 
ist dieser Zustand bei den hohen Verdünnungen im Körper nicht stabil, sondern 
es treten sehr bald Bedingungen ein, die eine schnelle Diffusion des Salvarsans 
aus dem Blut in die Gewebe gestatten. Die Konzentrationskurve von Hollaender 
und mir!?), die in Übereinstimmung mit Untersuchungen von Boeker!?), Riebes?) 
u. a. stehen, ergibt nämlich einen Abfall, der durchaus mit den Kurven von Frey?) 
Ähnlichkeit hat, der für Krystalloide die Ausbreitung durch Diffusion experimentell 
sowohl wie durch Rechnung erwiesen hat. Diffusionsvergleiche mit Argent. nitr. 
zeigten weiterhin Wieler und mir!*), daß zwar eine gewisse Verzögerung gegen- 
über Argent. nitr. besteht, daß aber zum mindesten gewisse Anteile des Salvarsans, 
vielleicht erste Oxydationsprodukte, die aber noch Reduktionsfähigkeit besitzen 
und in vitro höchst wirksam sind, relativ gut diffundieren. Für diese zum minde- 
sten steht also einer Verteilung durch Diffusion nichts im Wege. Aber selbst für 
die kolloid gelösten größeren Komplexe läßt sich noch eine solche Verteilung 
nach den Untersuchungen von Anischkow?!) an kolloidalen Farbstoffen in Be- 
tracht ziehen, wenn die Konzentrationsabfallskurven für diese nach Okuneff?*) 
ja auch viel flacher verlaufen. 

Der Abfall der Konzentration des Salvarsans im Blut verläuft nach der neben- 
stehenden Abb. 5. Wir können annehmen, daß der rapide Abfall im Anfang auf 
das schnelle Herausdiffundieren leicht diffusibler Komponenten zu beziehen ist. 
Der spätere mehr horizontale Verlauf muß auf dem etwas längeren Verweilen der 
größeren Molekülaggregate und der wieder einsetzenden Rückdiffusion der schnell 
diffusiblen Komponenten aus den Geweben ins Blut zurückgeführt werden. Gleich- 
zeitig wird der Prozentsatz des kolloidal gelösten Salvarsans infolge langsam fort- 
schreitender Oxydation fortlaufend geringer, der Prozentsatz gut diffunsiblen 
durch die Ausscheidungstätigkeit der Nieren und des Darmes dauernd schnell 
vermindert und beide Vorgänge außerdem durch die Speicherung im reticulo- 
endothelialen Apparat und Adsorption an Bindegewebszellen überlagert. Im 
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einzelnen verläuft der Vorgang also wohl nicht so einfach, wie bei dem oben be- 
schriebenen Vitalfärbungsversuch, sondern wir haben eine Überlagerung von 
schneller Diffusion molekular gelösten und langsamer Diffusion kolloidal gelösten 
Salvarsans anzunehmen. Aber auch bei letzterem findet nach den Ergebnissen 
von Peroff?) eine diffuse Durchtränkung der Gewebe um die Capillaren und auch 
der Wände größerer Gefäße vom Lumen aus statt (Ergebnisse an kolloidalem 
Farbstoff). 


Alles in allem ist also auch beim Salvarsan eine weitgehende Analogie 


mit den Vorgängen bei Vitalfärbung durchaus anzunehmen. Dann geht 
die Verteilung im Körper also so vor sich, daß durch die Injektion 
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Abb. 5, Prozentkurve gestrichelt. 


zunächst ein hoher Salvarsanspiegel im Blute hergestellt wird. Ein Teil, 
besonders der grob kolloidal gelöste, wird sofort an Plasmabestandteilen 
adsorbiert, ein anderer Teil diffundiert gleich aus den Gefäßen aus und 
beginnt die Umgebung zu durchtränken (Abb. 6a). Dadurch sinkt sehr 
schnell der wirksame und die Diffusion beherrschende Konzentrations- 
spiegel dieses Teiles im Blut, und die Diffusion kommt zum Stillstand, 
zumal auch die Ausscheidungstätigkeit der Nieren und des Darmes ein- 
gesetzt hat. Von diesem Augenblick an beginnt auch schon der Vor- 
gang rückgängig zu werden, d.h. die Stellen höchster Konzentration 
befinden sich nicht mehr im Blut, sondern in der Umgebung der Capil- 
laren, und die Diffusionsrichtung geht nun sofort umgekehrt vom Ge- 
webe zum Blut hin. Diese Umkehr beginnt natürlich zunächst an den 
dem Gefäß zunächstliegenden Stellen, während an der Peripherie viel- 
leicht noch ein Fortschreiten stattfindet (Abb. 6b); doch dürfte der 
ganze Vorgang bald zum Stillstand kommen (Abb. 6c). Daneben geht 
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eine langsamere und nicht soweit reichende Durchtränkung mit den 
kolloidal gelösten Anteilen des Salvarsans vor sich, die ebenfalls nach 
einiger Zeit wieder rückgängig wird und schließlich zu einer teilweisen 
Speicherung des kolloidalen Anteils im reticulo-endothelialen Apparat 
endet. — 

Wie weit das Gewebe gleichmäßig gesättigt wird, hängt mithin ab: 

l. von dem im Anfang gesetzten Konzentrationsgefälle ; 

2. von dem physikalischen Verhalten des Salvarsans (Diffusions- 
fähigkeit); 

3. von der Dichtigkeit der Ca- 
pillaren im Gewebe und 

4. vom Zustand der Capillaren. 

Aus der ersten Bedingung folgt, 
daß die Wirkung mit der Höhe der 
Dosis steigen muß. Ja, die Sterili- 
satio magna ist nur möglich, wenn es 
zur völligen Sättigung des ganzen Körpers wenig- 
stens mit der minimalen Wirkungsdosis kommt. 

Aus der zweiten Bedingung läßt sich die Annahme 
folgern, daß der chemotherapeutische Index in einer 
Beziehung zur Diffusionsfähigkeit der Salvarsane C 
steht, trotzdem diese allein nicht ausschlaggebend 
sein dürfte, denn die Zusammenhänge sind hier kom- 
pliziert durch die Zerfallsgeschwindigkeit, die Ausscheidungsgeschwin- 
digkeit und die dadurch bedingte Dauer des ganzen Verlaufs. 

Für die Sättigung ist ferner die Zahl der Capillaren auf die Einheit 
des Gewebsquerschnittes natürlich von einer ganz prinzipiellen Be- 
deutung. Merkwürdigerweise hat man bisher überhaupt kaum das 
Augenmerk auf diese sehr wichtige Frage gerichtet. Erst kürzlich sind 
mir Untersuchungen in dieser Richtung durch das von Ebbeke über- 
setzte Buch von Krogh?) bekannt geworden. Experimentell läßt sich 
die Bedeutung dieses Punktes dadurch zeigen, daß bei lokaler Hyper- 
ämie eine starke Anhäufung von Vitalfarbstoff erzielt werden kann 
[Kusnetzowsky zit. nach Anitschkow®!)]. Auch Goldmann) hatte ja 
schon gefunden, daß in starker Funktion befindliche, also dement- 
sprechend lebhaft durchblutete Organe (nach Krogh öffnen sich dabei 
evtl. noch neue Capillaren) sich stärker vital färben. Beispiele aus der 
klinischen Beobachtung, die die Bedeutung gerade dieses Punktes er- 
kennen lassen, sind die schwere Beeinflußbarkeit und Häufigkeit der 
Aortenlues, der Neurolues (Opticus) usw. 

Betreffs des Zustandes der Capillaren kommen alle Momente in 
Betracht, die die Durchlässigkeit der Wände beeinflussen, also be- 
sonders Entzündungsvorgänge am Endothel und perivasculäre Infiltrate, 





Abb. 6. 
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Veränderung der Strömungsgeschwindigkeit sowie physikalisch-chemi- 
sche Einwirkungen auf die Membranen der Zellen (Calciumwirkung usw.). 
Diese ganz kurzen Hinweise müssen hier genügen, um die vielen Probleme 
und Fragestellungen zu beleuchten, die sich aus diesen einfachen Gesichtspunkten 
ergeben. Vielerlei klinische Beobachtungen, Merkwürdigkeiten und auch Schwierig- 
keiten lassen sich aus diesen Gedankengängen zum Teil richtig verstehen, zum Teil 
vielleicht einer Erklärung und experimentellen Bearbeitung zuführen. Um nur 
eins zu nennen, die Wirkung mancher Schutzmittel gegen Salvarsanschädigungen, 
wie die des Calciums mit seiner membranabdichtenden Wirkung, die des Adrenalins 
durch Gefäßverengerung, der Blutwaschung und der Diuretica, erscheinen in 
neuer Beleuchtung. Es ist hier nicht beabsichtigt, auf diese Frage weiter einzu- 
gehen, sondern wir gehen zum Ausgangspunkt unserer Betrachtung zurück. 


Wir hatten die Möglichkeit erörtert, ob es auf Grund der Verteilungs- 
bedingungen des Salvarsans im Körper möglich ist, neue Wege zur Ver- 
besserung der Sättigung zu suchen. Der naheliegendste Weg, durch 
Steigerung der Einzeldosis dies Ziel zu erreichen, begegnet starken Be- 
denken, wie bereits in der Einleitung ausgeführt wurde. Erscheint da- 
mit der Weg nicht gangbar, durch Erhöhung des Konzentrationsgefälles 
die Durchtränkung des Körpers zu verbessern, so bleibt nur eine zweite 
Möglichkeit, durch Verlängerung der Diffusionszeit eines an sich niedri- 
geren Gefälles diese Ziel zu erreichen. Dieser Weg läuft also auf die 
kurzzeitig gehäufte Injektion kleinerer Einzeldosen hinaus. Dabei sind 
allerdings gewisse Regeln zu beachten, wenn schließlich der gleiche 
Effekt erreicht werden soll, wie mit einer Einzeldosis, die der Summe 
der fraktioniert eingespritzten kleineren Dosen entspricht. 

Betrachten wir beispielsweise die Abb. 5, so erkennen wir, daß nach 
15 Min. nur noch etwa 35% der im Augenblick der Injektion im Blut 
entstehenden Salvarsankonzentration vorhanden sind. Wollen wir zu 
dieser Zeit das Anfangsgefälle wieder herstellen, so brauchen wir nur 
nochmals 65%, der ersten Dosis zu injizieren. Je schneller wir die zweite 
Injektion der ersten folgen lassen, um so geringer muß die Dosis sein, 
umgekehrt, je später, um so größer. Wiederholen wir solche Injektionen 
in kurzen Zeitabständen mehrmals, so gelingt es auf diese Weise, längere 
Zeit hindurch einen gewissen Konzentrationsspiegel im Blute zu erhalten, 
ohne daß dabei sehr erhebliche Gesamtdosen von Salvarsan notwendig 
sind. Zum Beispiel: Erste Dosis 0,3, jede weitere in 15 Min. Abstand 
0,15 g Salvarsan. Die Gesamtdosis beträgt bei vier Injektionen im 
ganzen nur 0,75 g, der Konzentrationsspiegel im Blut geht niemals 
über die einer Einzeldosis von 0,3 g entsprechende Höhe hinaus (Abb.7). 
Die Diffusionszeit wird dagegen um das Vierfache verlängert. Wir 
können sicher sein, mit dieser Injektionsweise dieselbe Sättigung des 
Körpers zu erreichen, wie wir sie mit einer Einzeldosis von 0,75 g €r- 
reichen würden (vgl. die oben angeführten Vitalfärbungsversuche). 
Das prinzipiell Wichtige ist dabei aber, daß die Konzentration des Sal- 
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varsans im Blute bei diesem Vorgehen stets sehr niedrig gehalten werden 
kann. Die klinischen Nachteile, die Schockwirkung der hohen Einzel- 
dosis, werden also gänzlich vermieden. Experimentell kann man sehr 
leicht zeigen, von wie großer Bedeutung dieser Punkt ist, ja, daß auf 
diese Weise die höchsten überhaupt in Betracht kommenden Dosen 
gegeben werden können. 
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Zu diesem Zwecke wurden 3 Kaninchen gleichen Alters mit der tödlichen 
Dosis Salvarsan in folgender Weise gespritzt: 


1. Tier: Gewicht 850g, erhält 4,25ccm einer 6proz. Neosilbersalvarsan- 
lösung (0,255 g Neosilbersalvarsan) intravenös. Tod !/, Min. nach der Injektion 
unter Krämpfen. 

2. Tier: Gewicht 670 g, erhält 3,4 ccm der 6 proz. Lösung (0,204 g Neosilber- 
salvarsan) intravenös und zwar in 2 Dosen von je 1,7 ccm mit 14 Min. Abstand. 
Nach der 1. Injektion ist das Tier etwas unruhig und einige Minuten gelähmt, 
hat sich dann aber wieder erholt. Nach der 2. Injektion erfolgt keine besondere 
Reaktion. Das Tier saß dann 1 Stunde ganz ruhig, bekam später dünne Entlee- 
rungen und starb nach 1 Stunde 24 Min. unter Krämpfen. Die gleiche Dosis, 
verteilt auf 2 Injektionen mit 14 Min. Abstand, hat also nicht den akuten tötlichen 
Schock ausgelöst wie die einzeitige Injektion. 

3. Tier: Ein 3. Tier von etwa 580 g Gewicht erhält 4ccm der 6proz. Lösung 
(0,24 g Neosilbersalvarsan) in Dosen von je l ccm mit 5 Min. Abstand, also 33%, 
über die akute tödliche Menge bei einzeitiger Injektion. Außer einer sehr kurzen 
Lähmungsperiode nach der 1. Injektion keinerlei besondere Reaktion, außer 
starkem Durchfall nach 45 Min. Nach 1 Stunde 10 Min. plötzlich Tod unter 
Krämpfen. Auch hier die gleiche Erscheinung wie bei dem 2. Tier: Fehlen der 
akuten Schockwirkung, trotz höherer Gesamtdosis, lediglich bewirkt durch die 
Verteilung der Dosis über einen Zeitraum von 15 Min. 


416 H. Th. Schreus: 


Während die bisherigen Untersuchungen sich mit der Frage be- 
schäftigt haben, ob es bei niedrigem Konzentrationsspiegel des Sal- 
varsans im Blute und entsprechend verlängerter Diffusionszeit gelingt, 
eine gleiche Sättigung des Körpers wie bei einzeitiger hoher Dosis zu 
zu erzielen, und aus den Ergebnissen der Vitalfärbung wahrscheinlich 
gemacht ist, daB dieser Zweck durch die kurzzeitige Kummulierung 
erreicht werden kann; und weiter dann auch gezeigt worden ist, daß 
diese Methode schonender ist, haben wir uns nunmehr die Frage vor- 
zulegen, ob tatsächlich auch im Körper eine solche Sättigung mit Sal- 
varsan eintritt, daß bessere klinische Resultate dabei erwartet werden 
können. Diesem Nachweis stehen allerdings ganz außerordentliche 
Schwierigkeiten entgegen, da die richtige Methode der Beweisführung 
natürlich die wäre, das Salvarsan an solchen Körperstellen nachzuweisen, 
die erfahrungsgemäß wenig oder gar nicht erreicht werden. Leider ist 
aber die Beobachtung der Verteilung im Gewebe direkt unmöglich. 
Histochemische oder analytische Methoden (Arsennachweis) sagen uns 
ja nichts über die Verteilung des Salvarsans in den ersten Minuten nach 
der Injektion. Der einzige, wenigstens einen bedingten Erfolg ver- 
sprechende Weg schien mir die Untersuchung von Körperflüssigkeiten 
auf ihren Salvarsangehalt bei verschiedenen Injektionsweisen*). 


Der zuerst eingeschlagene Weg war der, bei Kaninchen einen künstlichen 
Hydrothorax durch Injektion von physiologischer Kochsalzlösung zu erzeugen 
und nach Salvarsaninjektion den Übertritt in die durch Repunktion gewonnene 
Flüssigkeit zu prüfen. Der Weg erwies sich als nicht gangbar, so daß er schon 
nach wenigen tastenden Vorversuchen verlassen werden mußte. 

Gleich nach Bekanntgabe der Lumbalpunktionsmethode nach Plaw*) beim 
Kaninchen babe ich dann in einer Anzahl von Versuchen die Liquordiffusion des 
Salvarsans als Kriterium der Sättigung herangezogen, nachdem mir vorher dieser 
bereits in Betracht gezogene Weg infolge der Unmöglichkeit, bei gewöhnlicher 
Technik Liquor beim Kaninchen zu erhalten (selbst bei Ausführung der Punktion 
unter Röntgendurchleuchtung), verschlossen gewesen war. 

Die Bedingungen des Übertritts des Salvarsans in den Liquor sind in zahl- 
reichen Arbeiten, auf die ich hier nicht eingehe, untersucht worden. Die Ergeb- 
nisse sind recht widersprechend. Eine Klärung ist wohl erst dann zu erwarten, 
wenn bei den Untersuchungen normale und kranke Individuen ganz scharf ge- 
trennt werden. Sieht man die Literatur nach diesem Gesichtspunkt hin durch, 
so läßt sich herausschälen, daß bei den üblichen Dosen und gesunden Meningen 
der Übertritt in den Liquor nicht oder jedenfalls sehr schwer, bei kranken Meningen 
aber viel leichter, ja fast regelmäßig erfolgt. (Diese Tatsache ist übrigens zur Er- 
klärung der Wirksamkeit des Salvarsans bei Neuro- und Metalues von eminenter 
Bedeutung!) 


*) Diese Versuche reichen bis zum Jahre 1921 zurück und wurden häufig 
durch Mangel an Tieren unterbrochen und durch die Hemmnisse der Inflations- 
zeit im ganzen stark erschwert. Sie sind deshalb leider recht unvollständig und er- 
gänzungsbedürftig. Soweit diese Versuche noch in der Bonner Hautklinik aus- 
geführt wurden, hat mich Herr Dr. H. Schmitz dabei unterstützt, dem auch an 
dieser Stelle dafür gedankt sei. 
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In Ermangelung besonderer Untersuchungen in dieser Beziehung beim Kanin- 
chen habe ich dort ein gleiches Verhalten vorausgesetzt. Im Verlauf der Unter- 
suchungen ergab sich kein Anhaltspunkt dafür, daß diese Annahme unberechtigt 
wäre*). 

Zunächst wurde in einer Reihe von Punktionen bei der üblichen einzeitigen 
Gabe der normalen Dosis (0,01 Neosalvarsan je Kilogramm) festgestellt, ob etwa 
eine Abhängigkeit des Übertritts von Salvarsan in den Liquor von der Zeit nach 
der Injektion festzustellen war. Zu diesem Zwecke wurden — jedesmal bei ver- 
schiedenen Tieren natürlich, da nur einmalige Punktion möglich und auch zweck- 
mäßig ist — in Abständen von 1, 2, 3 usw. bis 7 Stunden nach der Injektion die 
Lumbalpunktion ausgeführt. Dabei ergab sich, daß bei 5 Punktionen mit ver- 
wertbarem Liquor, die 1—3 Stunden nach der Injektion vorgenommen wurden, 
keinmal ein positives oder auch nur zweifelhaftes Resultat zu verzeichnen war. 
Bei 9 verwertbaren Punktionen, die von 4—7!/, Stunden nach der Injektion (5 mal 
Neosilber-, 4mal Natriumsalvarsan) erfolgten, war das Resultat 6 mal vollständig 
negativ und zwar 2 mal nach 4 Stunden, 1 mal nach 4!/, Stunden, 1 mal nach 51/, 
Stunden, 1 mal nach 6 Stunden und lmal nach 7 Stunden nach der Injektion. 
Positiv war das Resultat 1 mal nach 4 Stunden, 1 mal zweifelhaft nach 5 Stunden 
und l mal positiv nach 71/, Stunden. Bei den positiven Resultaten war Neosilber- 
salvarsan, bei den zweifelhaften Salvarsan-Natrium verwendet worden. Danach 
ergibt sich, daß bei normalen Kaninchen der Übertritt von Salvarsan in den Liquor 
bei üblicher Dosierung in etwa 30%, erfolgt, und zwar am häufigsten nach 4 bis 
5 Stunden oder noch später. Der Übertritt bei Neosilbersalvarsan scheint etwas 
leichter zu erfolgen, soweit das bei der kleinen Versuchsreihe erschlossen werden 
kann**), 

Nach diesen orientierenden Voruntersuchungen wurde der Salvarsanübertritt 
bei fraktionierter Dosierung nach oben auseinandergesetzten Grundsätzen geprüft. 
Die Lumbalpunktion wurde stets zwischen 4 und 6 Stunden nach der 1. Injektion 
ausgeführt. Die Gesamtdosis (0,014 pro Kilogramm) wurde auf 3—4 einzelne 
Injektionen verteilt, die in Abständen von 15Min. injiziert wurden. Beispiel 
eines solchen Injektionsschemas: 


Gewicht des Tieres: 1400 g. 
1. Injektion Salvarsan-Natrium 0,007 


2. 39 99 0,003 
3. 99 99 0,002 
4. „ „ 0,002 


Zur Verwendung kamen wieder Salvarsan-Natrium und Neosilbersalvarsan. 
Verwertbare Resultate wurden bei 13 Punktionen gewonnen. Von diesen waren 
negativ 6, zweifelhaft 3, positiv 4. Daraus folgt, daß bei dieser Art der Injektion, 
bei der also nicht viel höhere Dosen zur Verwendung kommen als bei der Injektion 
in dosi plena, über 50%, positive resp. zweifelhaft positive Resultate gewonnen 
wurden. 





*) Die Technik der Punktion ist bekannt; hervorzuheben ist nur, daß ich stets 
ohne Morphiumnarkose gearbeitet habe, um jede Beeinflussung der normalen 
Durchblutung und Durchlässigkeit der Meningen zu vermeiden. Der Nachweis 
des Salvarsans in den wenigen Tropfen Liquor wurde mittels der Abelinschen 
Probe unter Einhaltung einer besonderen Technik, auf die ich hier nicht näher 
eingehen kann, ausgeführt. 

**) Es ist aber zu bemerken, daß die Abelinsche Probe bei Verwendung von 
Neosilbersalvarsan oft etwas intensiver ausfällt und deshalb empfindlicher als 
bei den anderen Salvarsanarten ist. 
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Der Ausfall auch dieser Versuche ist also durchaus so, wie wir ihn 
auf Grund der Versuche bei der Vitalfärbung erwarten mußten. Es 
scheint tatsächlich, daß es auf dem Wege der richtigen kurzzeitigen Kummu- 
lation bei Steigerung der Dosis möglich ist, eine merklich bessere Sättigung 
des Körpers mit Salvarsan zu erzielen. Dann ist auch zu erwarten, daß 
wir auf Grund der besseren Sättigung des Körpers auch bessere klinische 
Resultate, besonders bezüglich der Dauerwirkung erzielen können. Sollte 
dieses der Fall sein, so wird man gern auch die größere Umständlich- 
keit der kurzzeitigen Kummulation in Kauf nehmen können. Inwieweit 
die Praxis die Theorie bestätigen wird, bis zu welchen Dosen gegangen 
werden muß, um einen genügenden Effekt zu erzielen, ist nicht voraus- 
zusagen, auch nicht, ob auf diesem Wege überhaupt das höchste Ziel 
erreicht werden kann. Es schien mir aber zweckmäßig, auf einen 
prinzipiell neuen Weg zur Erzielung einer besseren Arzneimittelwirkung 
hinzuweisen, dessen Voraussetzungen zwar zum Teil hypothetisch sind, 
für den aber der Ausfall der Experimente gewisse Stützen, jedenfalls 
aber keinen Gegenbeweis gebracht hat. — 

Fassen wir nochmals Überlegung und Experiment zusammen, 850 
können wir sagen, daß neben dem zweckmäßigen Aufbau des Medika- 
mentes die Verteilung im Körper von allergrößter Wichtigkeit, ja von aus- 
schlaggebender Bedeutung sein muß. Ein ubiquitärer Parasit kann nur 
dann restlos im Körper vernichtet werden, wenn auch das Medikament 
den Körper restlos durchdringt, und das beste C'hhemotherapeutikum muß 
fehlen, wenn es infolge seiner physiko-chemischen Eigenschaften oder seiner 
sonstigen Verteilungsbedingungen im Körper den Parasiten nicht überall 
zu folgen und sie nicht überall zu erreichen vermag. 

Ist die Wirkung bei einem schnell abgebauten oder ausgeschiedenen 
Medikament unzureichend bei der höchsten, praktisch noch verwendbaren 
Dosis, so besteht noch die Möglichkeit, durch kurzzeitige Kummulation 
niedrigerer Dosen eine Steigerung der Wirkung zu erzielen. Voraussetzung 
ist dabei allerdings eine genaue Kenntnis aller Eigenschaften desselben. 
Insbesondere schiebt sich zwischen die Auffindung und Wirkung der 
Medikamente ein Studium von großer, aber bisher zu wenig beachteter 
Wichtigkeit, nämlich die Erforschung der Verteilungsbedingungen und 
der Verteilung selbst in den Körpersäften und Körpergeweben. 


Die eben vorgetragene Arbeitshypothese, zu deren Stützung einige 
experimentelle Daten gegeben wurden, ist von mir bisher nicht im 
klinischen Versuche erprobt worden. Die Gründe dafür sind sehr nahe- 
liegend, denn wir können tatsächlich nicht voraussehen, was geschieht, 
wenn man den Körper in erheblich höherem Maße mit Salvarsan sättigt. 
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besonders wenn man an die tragische Komplikation der Encephalitis 
haemorrhagica denkt*). 

Von besonderem Interesse in diesem Zusammenhang sind aber alle 
die klinischen Ergebnisse, die bei sehr kurzzeitiger Zusammenlegung der 
Injektionen gewonnen wurden. Eine solche Behandlungsmethode wurde 
zuerst und bereits sehr frühzeitig von Scholz?) angegeben. Sie besteht 
in der 1—2—3 maligen Injektion von 0,3 oder 0,2 g Neosalvarsan in 
24 Stunden. Scholz glaubt dadurch eine viel intensivere Wirkung zu 
erzielen und hat auch mit Kelch) zusammen Resultate veröffentlicht, 
die zum mindesten auf das Schwinden der Pallidae eine erheblich 
günstigere Wirkung erkennen lassen, als eine einmalige Injektion einer 
höheren Dosis erzielt. Auch seine klinischen Resultate waren vorzüg- 
lich [Scholz und Riebes®), Silberstein?®)]. Von Liüth?!) wurde eine ganz 
ähnliche Massierung der Injektion mit noch viel höheren Dosen neuer- 
dings wieder empfohlen und über besonders gute Resultate berichtet. 
Auch französische Autoren haben wieder in den letzten Jahren eine 
an die Scholzsche Kur erinnernde Injektionsweise empfohlen. Lenhoff- 
Wyld??) gibt in 24 Stunden die Idealdosis (0,01 = 0,015 Neosalvarsan 
pro kg Körpergewicht in 3 Injektionen). 

Auch in der Düsseldorfer Hautklinik wurden seit Jahren an die 
Scholzsche Kur erinnernde Injektionsweisen geübt, indem in den ersten 
24 bis 48 Stunden 2 bis 3 Injektionen zu 0,3 bis 0,45 Neosalvarsan 
injiziert wurden, um bei besonders stark infektiösen, äußeren Syphiliden 
schnell die Pallidae zum Verschwinden zu bringen [Stern®)]. Für 
unsere Fragestellung sind aber weniger die Schnelligkeit der Wirkung 
als vielmehr die Dauerresultate von Wichtigkeit, denn nur wenn diese 
besser sind als bei üblichem Vorgehen, ist der Schluß gerechtfertigt, 
daß die Scholzsche Kur im Sinne obiger Ausführung eine Sättigungs- 
therapie ist und eine vollständige Elimination der Pallidae bewirkt. 
Auf sie werde ich also im wesentlichen hier noch eingehen und habe 
zu diesem Zweck die so behandelten Fälle der letzten Jahre zusammen- 
gestellt**), 

Im allgemeinen ist von dieser Injektionsweise zu sagen, daß sie stets gut ver- 
tragen wurde, üble oder gar gefährliche Nebenwirkungen sind in keinem Falle 
in den Krankengeschichten vermerkt außer einer mäßigen Dermatitis resp. Ikterus 
in je einem Falle. Die Verträglichkeit dieser gehäuften Injektionen steht also in 
keiner Beziehung hinter der üblichen vorsichtigeren Dosierung zurück, was in 


Anbetracht der Bevorzugung einer einschleichenden Therapie, auf die von vielen 
Seiten so großes Gewicht gelegt wird, von Interesse ist. Behandelt wurden in der 





*) Inzwischen hat sich auch klinisch in einer Anzahl von Fällen die gute 
Verträglichkeit derart injizierter Dosen bis 0,75 bei Frauen und 0,9 bei Männern 
gezeigt. 

**) Hierbei wurde ich von Herrn Dr. Mertens freundlichst unterstützt, dem 
auch an dieser Stelle gedankt sei. 
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beschriebenen Weise mit anfänglich zusammengedrängten Dosen, später üblichen 
Zwischenräumen und Kombination mit Hg (vereinzelt auch Bi) 11 seronegative 
und 11 seropositive Primäraffekte sowie 51 Fälle von rezenter Lues II. 

Von den 11 seronegativen Primäraffekten waren am Ende der Kur 9 negativ, 
positiv 0, bei zweien wurde die Kur aus äußeren Gründen nicht vollendet. Von 
den 11 seropositiven Sklerosen war die WaR. am Ende der Kur 7mal negativ, 
] mal positiv, 3 Patienten vollendeten die Kur nicht. Bei den Wiederholungs- 
kuren, soweit solche in der Klinik gemacht wurden, erwiesen sich einer der sero- 
negativen Kranken als gesund geblieben, 2 waren rezidiv geworden und zwar 
Fälle, die eine nur unvollständige Kur gemacht hatten. Von den seropositiven 
Fällen kam nur einer zur Nachbeobachtung mit positiver WaR., die 1. Kur war 
unvollständig gewesen. 

Von den Fällen von Lues II (51), welche die 1. Kur machten, waren am Ende 
negativ 20, positiv 23, bei 8 war die Kur unvollständig. 23 von diesen Fällen mach- 
ten bei uns die 2. Kur. 10 begannen diese mit negativer WaR., davon 6, die am 
Ende der 1. Kur schon negativ gewesen waren, und 4, die am Ende der 1. Kur noch 
positiv waren. Mit positiver WaR. begannen 13 Kranke die 2. Kur, darunter 4, 
die am Ende der 1. Kur negativ waren, also nun bereits ein Rezidiv hatten. 

Fassen wir alles zusammen, so ergibt sich, daß unter den 73 hier 
aufgeführten Fällen (L.I. und L. II.) am Ende der ersten Kur nur 
negativ waren 36, also noch nicht 50%, und daß unter den 27 Fällen, 
die eine zweite Kur machten, 16 noch positive WaR. hatten, wovon 
sechs sogar schon als Rezidive aufzufassen sind. Daß unter diesen 
Fällen eine Anzahl (für beide Gruppen zusammen 3 + 4 = 7) von 
Kranken waren, die ihre erste Kur unvollständig gemacht hatten, hat 
für unsere Fragestellung hier wenig zu bedeuten. Wir können mit 
Bezug auf diese nur mit ziemlicher Gewißheit sagen, daß die Häufung 
der Injektionen keine Wirkung gezeitigt hat, die über das sonst bei 
kombinierter Behandlung gesehene hinausgeht. Wir können vielmehr 
feststellen, daß die Regelmäßigkeit und genügende Anzahl (mindestens 
10 Injektionen) im Verein mit starker Kombination (Hg oder Bi) von 
allergrößter Wichtigkeit ist, und damit eine allgemeine Erfahrung be- 
stätigen. 

Andererseits sehe ich aber auch keinen Grund, diese Resultate als 
gegen meine Arbeitshypothese sprechend zu bewerten. Die Steigerung 
der Wirkung wird bei meiner Injektionsweise ja auf prinzipiell andere 
Weise mit Hilfe besserer Sättigung des Körpers erstrebt, die mit der 
in obigem Falle angewandten Dosierung allein schon auf Grund der 
Konzentrationsabfallskurve nicht erwartet werden kann. Nach den 
oben entwickelten Grundsätzen müssen wir die mit mehreren Stunden 
Abstand gegebenen Injektionen vielmehr in ihrer Wirkung so bewerten, 
als ob einzelne Injektionen der entsprechenden Höhe gegeben würden, 
können von ihnen aber nicht eine erheblich bessere Sättigung des 


Körpers erwarten. 
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Zum Schluß müssen noch zwei Fragen gestreift werden, die nach 
vorstehenden Betrachtungen besonderes Interesse beanspruchen. Die 
erste betrifft die Erklärung, warum bei der bisherigen Form der An- 
wendung des Salvarsans neben der Höhe der Einzeldosis die Gesamt- 
dosis und die Einhaltung möglichst geringer Zwischenräume zwischen 
den einzelnen Injektionen von so großer Bedeutung sind. Die Be- 
antwortung scheint mir nicht allzu schwer. Zunächst bleibt nach jeder 
Injektion eine gewisse Restsättigung der Gewebe (Retikulo-Endothelien ?) 
bestehen, so daß bei jeder neuen Injektion eine gewisse Erhöhung des 
Sättigungsniveaus eintritt, die schließlich auch in schwer zugänglichen 
Gewebsabschnitten zu einer genügenden Konzentration führen kann. 
Die von Stühmer®*) bis 10 Tage nach der Einspritzung nachgewiesenen 
trypanociden Substanzen im Serum stützen diese Annahme. Für die 
Erhaltung und Vermehrung der Restsättigung ist natürlich die Ein- 
haltung geringer Pausen zwischen den Injektionen unerläßliche Be- 
dingung. Weiterhin bessern sich aber nach jeder Injektion die krank- 
haften Veränderungen (Infiltrate usw.) erst der Gefäßwände selbst, 
dann ihrer Umgebung, so daß auch hierdurch das Vordringen des 
Salvarsans wahrscheinlich fortschreitend erleichtert wird und jede nach- 
folgende Injektion bessere Diffusionsbedingungen antrifft. 

Die zweite Frage ist die, ob eine Änderung unserer bisherigen Kuren 
wünschenswert ist. Die Frage ist allein schon wegen der bisherigen 
- klinischen Resultate der Salvarsanbehandlung zu bejahen. Welcher Weg 
aber dazu einzuschlagen ist, kann nur ganz allgemein dahin beantwortet 
werden, daß er sicherlich eine wenn möglich vollständige Sättigung des 
Körpers mit Salvarsan anstreben muß. Wie dies am besten erreicht wird, 
müssen weitere Versuche lehren. Als besonders brauchbar scheinen mir 
neben Steigerung der Einzeldosis Verlängerung der Kur, fraktionierte Dar- 
reichung in der besprochenen Weise, sowie evtl. Kuppelung des Sal- 
varsans an Substanzen mit Schienenwirkung. Welche Methode zum 
Ziel führen wird, kann natürlich nur die klinische Erfahrung entscheiden, 
die auch allein erweisen kann, ob die hier angeschnittenen Fragen bei 
der Salvarsantherapie von Wichtigkeit sind oder nicht. 
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Über Beziehungen von Syphilis und Salvarsan 
zu dem Krankheitsbild der akuten gelben Leberatrophie. 


Von 


Dr. Alfred Neddermeyer, 
Oberarzt an der Heilanstalt für Lungenkranke Bad Reiboldsgrün (Leiter: San.-Rat Dr. Gebser), 
derz. Volontärassistent am Pathologischen Institut der Akademie für praktische Medizin zu 
Düsseldorf (Direktor: Prof. Dr. H. Beitzke, z. Zt. Universität Graz). 


(Eingegangen am 30. März 1926.) 


Nach einem langen Streit über die Ursachen der zuerst durch Rok:- 
tansky im Jahre 1842 scharf vom Icterus gravis: abgegrenzten akuten 
gelben Leberatrophie erscheint fast 40 Jahre später von Engel-Heimers 
eine Veröffentlichung, in welcher an Hand von 3 Fällen auf die ätio- 
logische Sonderstellung der Syphilis zu diesem Krankheitsbild aufmerk- 
sam gemacht wird. Als nun, wie in der Zeitschrift Med. Klinik 1921, 
Heft 19 und 20 durch eine Umfrage „Über die Zunahme der Erkrankung 
an katarrhalischem Ikterus und an akuter gelber Leberatrophie und 
ihre Ursachen‘ sich herausstellte, eine auffallende Zunahme in den 
nachweislich besonders stark syphilitisch durchseuchten Großstädten 
Norddeutschlands beobachtet wurde, und das wiederum vorwiegend in 
der Nachkriegszeit nach Ansicht der meisten Autoren, wie Riss, Hauser, 
Minkowski, Hart u. a., als Folge eines allgemeinen Volkselends auf eine - 
geschaffene Krankheitsbereitschaft zurückgeführt werden konnte, fehlte 
es nicht an Mitteilungen, in denen neben der luetischen Infektion auch 
das Salvarsan als Schädigung angesprochen wurde. 

Aus meiner Tätigkeit im Pathologischen Institut an der Düsseldorfer 
Akademie kann ich über 11 Fälle berichten, von denen 9 in einem Zeit- 
raum von ®/, Jahren beobachtet wurden, während die beiden anderen 
von Herrn Prof. Dr. Beitzke während seiner Tätigkeit als Armeepatho- 
loge während des Krieges seziert wurden. Von diesen beruhen 6 auf 
nachweislich luetischer Basis. In 2 weiteren ist ein starker Verdacht auf 
Syphilis nicht von der Hand zu weisen. Bei 2 anderen Fällen war eine 
genaue Anamnese überhaupt nicht vorhanden, und der letzte Fall kann 
unschwer auf zugegebenen starken Alkoholabusus zurückgeführt werden. 
Ich beschränke mich darauf, nur die sicher luetischen und die verdächtig 
luetischen Fälle näher zu behandeln, will aber gleich vorweg betonen, 
daß auch in den Fällen anderer Ätiologie weder im Krankheitsverlauf 
noch sonst in irgendeiner Beziehung eine Abweichung nachweisbar ist. 
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Fall 1. Kind Anna Sch., 3 Jahre alt, unehelich. Mutter (Puella publica) 
mehrfach wegen tuberkulöser Drüsen operiert. Syphilitische Infektion fraglich. 
Angeblich kein Abortus oder sonstige luetische Anzeichen gehabt. 2 andere un- 
eheliche Kinder leben und sind angeblich gesund. Nach 4wöchiger erfolgreicher 
Krankenhausbehandlung wegen Ikterus mußte das Kind wegen erneuten Avf- 
tretens einer starken Gelbfärbung wieder in die Kinderklinik aufgenommen werden. 

Man findet eine ‘Leber, die den Rippenbogen um 1!/, Querfinger überragt 
und druckempfindlich ist. Im Urin finden sich Bilirubin und Urobilin. Milz 
deutlich fühlbar. Stuhl acholisch. Bei zunehmender Gelbfärbung wird das Kind 
plötzlich somnolent, Puls weich, stark beschleunigt. Der Urin enthält Tyrosin 
und Leucin in mäßiger Menge. 10 Tage nach der Aufnahme erfolgt der Exitus. 


Fall 2. Betty Kr., 27 Jahre alt. Vater leidet an Tabes dorsalis. Patientin 
selbst angeblich immer gesund gewesen. Etwa 14 Tage nach einer Zahnextraktion 
trat eine äußerst heftige Blutung auf, die.erst auf Behandlung mit Gelatine und 
Autobluttransfusion gestillt werden konnte. Zu dieser Zeit sehr schlechtes All- 
gemeinbefinden und gelbliche Verfärbung der Haut mit leichter Temperatur- 
steigerung, später heftiges Erbrechen, dazu starke Schmerzen im Leib. Bald dar- 
-auf phantasiert die Kranke und wird unruhig, deswegen sofort ins Krankenhaus, 
wo man die Diagnose „akute gelbe Leberatrophie“ stellte. Unter den Zeichen 
.der schwersten psychischen Störungen erfolgt nach wenigen Tagen der Exitus. 
Die Urinuntersuchung ergibt das Vorhandensein von Bilirubin in großer Menge, 
ebenso Urobilin und Urobilinogen, ferner Indican und Albumen. Wassermann 
‚wurde nicht gemacht. 

Fall 3. Frau Sch., 23 Jahre alt. Am 14. XII. 1910 wurde Patientin wegen 
frischen Ulcerationen am Genitale und mit bestehendem Ikterus unter der Dia- 
gnose „Lues“ in der Hautklinik aufgenommen. Die Behandlung bestand lediglich 
in Einreibungen mit grauer Salbe, wurde nur 3 Tage durchgeführt. Da sich dann 
Störungen im Sensorium und unruhiges, aufgeregtes Gebaren einstellten, wobei 
der Ikterus sich bedeutend verschlimmerte, wurde die Kranke in die Medizinische 
Klinik verlegt. Nach plötzlichem Aufstieg von Temperatur und Puls verstarb die 
Kranke sehr bald, nachdem das Koma in den letzten 3 Tagen zugenommen hatte. 

Fall 4. Steinsetzer G., 42 Jahre alt, zur Zeit Wehrmann, Kriegslazarett La 
Capelle. 1910 mit Lues infiziert, 3 Schmierkuren. Später wegen Rachengeschwüren 
10 Hg-Spritzen. Wassermann deutlich positiv. Drei Monate später Ikterus. An 
der hinteren Rachenwand Reste der alten geschwürigen Zerstörung, Zäpfchen 
fehlt. 14 Tage nach Lazarettaufnahme Sensorium benommen. Allgemeine Gelb- 
sucht; trotz mehrmaliger Kochsalzinjektionen und einer vorgenommenen Lumbal- 
punktion verstirbt der Patient unter dem Zeichen der Herzschwäche sehr bald. 

Fall 5. Frau R., 32 Jahre alt. Vater mit 41 Jahren an Schwindsucht ge 
storben, Mutter nierenkrank. Vor 5 Jahren Abort (1 Monat nach Konzeption). 
Seit dieser Zeit Klopfen im Unterleib und Ziehen in den Leistenbeugen, verbunden 
mit Weißfluß. Deswegen stationär im Krankenhaus behandelt. April 1920, als 
der Ehemann aus der Gefangenschaft heimkehrte, erneute und vermehrte Unter- 
leibsschmerzen und gelblicher Ausfluß. November desselben Jahres Magen- 
beschwerden und gelbliche Verfärbung der Haut. Deswegen wieder ins Kranken- 
haus. Im vergangenen April luetische Infektion durch den Ehemann. Außer 
einer bestehenden Pyosalpinx und Pelveoperitonitis starke zunehmende allgemeine 
Gelbsucht, später Erbrechen. Plötzlich Benommensein, 2 Tage später Exitus. 
Wassermannsche Reaktion fragliches Resultat. 

Full 6. Klara Sch., 23 Jahre alt, Dienstmädchen. Patientin erkrankte plötz- 
lich an Gelbsucht mit Darmbeschwerden, konnte aber nach 3 Wochen Kranken- 
hausbehandlung gebessert entlassen werden. Einige Zeit danach setzte in ver- 
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stärktem Maße der Ikterus plötzlich wieder ein, auf den Armen trat ein Ausschlag 
auf. Patientin wird leicht benommen und sehr unruhig' und kommt in diesem 
Zustande ins Krankenhaus. Es bestehen alle Zeichen einer akuten gelben Leber- 
atrophie. Außerdem Wassermann positiv, Sachs- Georgi positiv; Schneller Verfall 
und baldiger Exitus. 

Fall 7. Landsturmrekrut Joseph H. machte wegen Syphilis eine antiluetische 
Kur durch. Plötzlich rasch zunehmender Ikterus und etwa 8 Tage später Exitus. 
Sonstige genaue Angabe wegen Fehlens der Krankengeschichte nicht zu ermitteln. 


Fall 8. Emma E., Dienstmädchen, 22 Jahre alt. Seit 14 Tagen Gelbfärbung 
der Haut, verbunden mit Klagen über Übelkeit und Schmerzen am After. Man 
findet außer einer allgemeinen Gelbsucht auf der Haut des Stammes dicht gesät 
fingernagel- bis erbsengroße bräunlichrote Flecken in diffuser Anordnung, die 
unter Kälteeinwirkung noch deutlicher werden. Leber und Milz vergrößert. 
Leistendrüsen beiderseits geschwollen. An der rechten kleinen Schamlippe eine 
etwa bohnengroße rundliche glänzende Erosion. Im Abstrich: Spirochaeta pal- 
lida +++, Wassermann +++, Sachs-Georgi +++. 


Bei allen diesen angeführten Fällen wurde die klinische Diagnose 
„akute gelbe Leberatrophie‘‘ auch anatomisch als Todesursache autop- 
tisch bestätigt. Ferner findet sich ausnahmslos eine Milzschwellung, die 
je nach der Dauer Infektion von wechselnder Stärke ist. Niemals fehlt 
ein allgemeiner schwerer Ikterus, und fast immer wird eine mehr oder 
weniger starke trübe Entartung der Nieren mit Verfettung der Epi- 
thelien angegeben. Sonstige Obduktionsbefunde an den verschiedensten 
Organen sind als nebensächlich zu behandeln und werden wegen Raum- 
ersparnis nicht besonders angeführt. Viel mehr interessiert sowohl das 
makroskopische wie auch das mikroskopische Verhalten der Leber, die 
in allen Fällen einen ganz charakteristischen Befund aufweist. 


Das Organ ist stets von schlaffer Konsistenz und in seinen Maßen, wie auch 
im Gewicht bedeutend verringert. Die Oberfläche braun-gelblich, fast ockerfarben, 
häufig mit einer Anzahl blauroter, sehr unregelmäßig gestalteter, vielfach zusammen- 
fließender Flecken, so daß eine Art Maserung entsteht. Auf dem Durchschnitt 
zeigen sich dunkelrote und gelbgrüne Stellen bunt durcheinander gemischt, aber 
im allgemeinen stark voneinander abgegrenzt. Vielfach finden sich in das dunkel- 
rote Gewebe eingelagerte Knoten von Hanfkorn- bis Bohnengröße, springen be- 
sonders an der Vorder- und Oberseite der Leberoberfläche vor und werden nach 
der Unterfläche zu deutlich spärlicher; die Läppchenzeichnung ist gar nicht oder 
nur undeutlich zu erkennen. Gelegentlich ist der linke Leberlappen besonders 
klein und zeigt auf seinem Durchschnitt eine mehr gleichmäßige rotgelbe Farbe. 
Die Leberläppchen sind auffallend klein, aber noch deutlich zu erkennen und 
wechseln mit Stellen ab, in denen man hellgraue, gefäßführende Septen erkennen 
kann. 

Unter dem Mikroskop (Okular 1, Objektiv 2 und 5 Seibert-Wetzlar) sieht 
man recht bunte und dem makroskopischen Aussehen entsprechend verschiedene 
Bilder: 

Das Lebergewebe ist nur noch fleckweise einigermaßen erhalten. An diesen 
Stellen sind die im Zentrum des Läppchens gelegenen Leberzellen klein, teilweise 
kernlos, nur noch aus unscharf begrenzten Klümpchen bestehend. Sie enthalten 
reichlich braunes körniges, vielfach klumpig zusammengeballtes Pigment. Nach 
der Peripherie nimmt dieses Pigment ab. Es ist vielfach in verästelten, dünnen 
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Strängen in den Gallencapillaren gelegen. Nach der Peripherie werden außerdem 
die Leberzellen größer, das Protoplasma färbt sich leicht mit der Kernfarbe, wäh- 
rend die atrophischen und zerfallenen Zellen im Zentrum sich ausschließlich mit 
sauren Farbstoffen (Eosin, Pikrinsäure) färben. Das portale Gewebe ist bereits 
in diesen Abschnitten verbreitert, von zahlreichen Zellen mit runden, seltener 
gelappten Kernen dicht erfüllt. In ihm eingeschlossen liegen Doppelreihen oder 
Zylinder von Zellen, die durchaus das Aussehen von Gallengangsepithelien haben. 

In den benachbarten Partien sind die Leberläppchen auf kümmerliche Reste 
zusammengeschmolzen. Nur einzelne kurze Strecken von Leberzellbalken lassen 
noch kleine Leberzellen mit pyknotischen Kernen unterscheiden. Im übrigen 
handelt es sich nur noch um bröcklige und klumpige, unscharf begrenzte, mehr 
oder weniger von braunem Pigment erfüllte Zellreste. Das portale Gewebe hat 
dagegen an Aussehen und Bedeutung zugenommen und über die Reste von Leber- 
parenchym räumlich das Übergewicht erlangt. Das feinfaserige Bindegewebe 
weist spindelige und ovale Kerne auf, während kleine, stark gefärbte, rundkernige 
und einzelne gelapptkernige Zellen in unregelmäßigen Haufen oder auch vereinzelt 
eingestreut sind. Hier und da sieht man auch Reste des vorhin beschriebenen 
braunen Pigments, manchmal noch in kleine Schollen eingeschlossen. Dazwischen 
überall zahlreiche Gallengangswucherungen. 

An den am schwersten veränderten Partien ist von Lebergewebe überhaupt 
nichts mehr zu sehen. Man erkennt nur noch die Venae centrales, um sie herum 
und mit den benachbarten Zentralvenen anastomosierend ein schmales Netzwerk 
stark gefüllter Capillaren, zwischen deren Maschen einzelne kleine schollige Trüm- 
mer gelagert sind. Alles übrige Gewebe wird von dem stark verbreiterten zell- 
reichen Portalgewebe eingenommen. 


Wir haben also gesehen, daß niemals das erkrankte Organ, wie die 
allgemein eingeführte Krankheitsbezeichnung besagt, ein ausgesprochen 
gelbes Aussehen, sondern vielmehr einen roten bzw. grauen oder braun- 
roten Farbton aufweist. Fraenkel, Herrheimer und Gerlach erklären die 
wechselnde Farbe der Leber mit den im Verlauf der Erkrankung 
wechselnden Veränderungen. In den Stadien, wo noch Zellen reichlich 
vorhanden sind — gesunde, abgestorbene, zerfallene und verfettete — 
ist das Organ rhabarberähnlich, trübgelb. Ein rotes Aussehen erhält es 
infolge des blutgefüllten, schwammigen Maschenwerks des Reticulums. 
Die Neubildung von gallengangsähnlichen Gebilden und Leberzellen 
bedingt ein Braunrot mit einem spezifischen Farbton infolge der Stauung 
des Gallenfarbstoffes, so wie wir es auch an unserem Material bestätigt 
fanden. 

Auch die Bezeichnung ‚‚akut‘‘ besteht meistens nicht zu Recht. Wir 
haben jedenfalls keinen Fall, der diesem Stadium entsprechen würde, 
auf dem Sektionstisch zu Gesicht bekommen. Es handelt sich vielmehr 
um einen subakuten bzw. chronischen Verlauf von Beginn des Leidens 
an. So gut wie niemals fallen die Leberzellen gleichzeitig in ihrer Mehr- 
zahl oder gar in ihrer Gesamtheit der Vernichtung anheim. Erst nach 
und nach zerstört die schädigende Noxe das Lebergewebe, welches sofort 
außerordentlich regenerativ und reparativ zu arbeiten beginnt, bis 
schließlich auch diese Produkte dem Vernichtungswerk erliegen. 
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Unabhängig von der Form des Verlaufs besteht ferner die interes- 
sante Tatsache, daß, wie auch wir fast ausnahmslos sehen konnten, die 
Leber ungleichmäßig affiziert wird. Und zwar ist fast regelmäßig der 
linke Lappen stärker befallen als der rechte. Daher sind auch die Ver- 
änderungen in diesem Teile der Leber am schwersten und am weitesten 
fortgeschritten. Auch in den Leberläppchen selbst ist nicht an allen 
Stellen gleichmäßig die Zerstörung vorhanden. Hier sind es vor allem 
die Centra der Acini, die, zuerst befallen, völlige Nekrose aufweisen, 
während die Peripherie des Läppchens bedeutend später ergriffen wird 
und dann zunächst im Sinne der Verfettung entartet. Das zeigen unsere 
mikroskopischen Schnitte ausnahmslos. Um die Zentralvene herum 
sind die Leberzellen völlig abgestorben, weiter nach außen schließt sich 
eine Zone atrophischer Leberbälkchen mit geschrumpften Kernen an. 

Dieses sind Bilder, wie sie nie im Anschluß an Vergiftungen gefunden 
werden. Wenn auch hier gelegentlich mal ähnliche Verhältnisse, z. B. bei 
der akuten Phosphorvergiftung, resultieren, so ist eine Verwechselung 
in mikroskopischer Hinsicht so gut wie ausgeschlossen. Besonders soll 
darauf hingewiesen werden, daß bei der Arsenvergiftung der Prozeß stets 
am der Peripherie des Leberläppchens seinen Anfang nimmt: die Zellen 
erscheinen mikroskopisch vergrößert und trüb, sind jedoch einzeln noch 
zu erkennen. Vor allen Dingen stehen die Zeichen der Verfettung be- 
deutend im Vordergrunde. Und zwar ist das hier auftretende Fett, 
worauf u. a. Paltauf im Jahre 1901 aufmerksam gemacht hat, nicht rein 
als Infiltrationsfett anzusehen, sondern als ‚‚fettige Degeneration“. 
Denn auch an den infiltrierten Stellen ist ein erheblicher Zerfallsprozeß 
erkennbar. 

Dies ist ein besonders wichtiger und maßgebender Punkt für die 
Streitfrage, ob die Einverleibung von Salvarsan, das ja bekanntlich 
ziemlich reichlich Arsen enthält, als ursächliches Moment für die Er- 
krankung der sog. akuten gelben Leberatrophie anzuschuldigen ist. 
Hierauf soll später noch näher eingegangen werden. 

Da nun die überwiegende Mehrzahl der Fälle dieser Lebererkrankung 
einen mehr oder weniger chronischen Verlauf nimmt, so ergibt sich von 
selbst die Frage, ob denn nicht bei dem partiellen Einwirken der schädi- 
genden Noxe eine Ausheilung möglich ist. Wir sehen bei unserem 
Material, daß äußerst schnell durch Regeneration und Reparation das 
zugrunde gegangene Lebergewebe ersetzt wird. Dabei fällt die Tatsache 
auf, daß Neubildung von Lebergewebe und der schlauchartigen gallen- 
gangsähnlichen Gebilde, die sich in dem verbreiterten periportalen 
Bindegewebe an der Peripherie der Leberläppchen finden, in einer ge- 
wissen Wechselbeziehung stehen. Die auf sehr eingehende Unter- 
suchungen sich stützenden Arbeiten namhafter Autoren, wie Orth, 
Barbacci, Ribbert, Cararo u. a., heben diese Besonderheiten in dem 
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Regenerationsvorgang übereinstimmend hervor und führen alle Neu- 
bildungen lediglich auf das Vorhandensein von eigentlichem Leber- 
gewebe zurück, während die Gallengänge hierbei keinerlei Rolle spielen. 

Also nur das Weiterwirken der jeweiligen Ksankheitsursache, die 
häufig eindeutig bekannt ist, vernichtet nach und nach soviel Leber- 
gewebe, bis schließlich die Leber in ihrer Funktion nicht mehr den An- 
forderungen des Organismus genügt. Wenn also genügend völlig funk- 
tionsfähiges Lebergewebe übrigbleibt, so kann sehr wohl eine Heilung 
des schweren Krankheitsbildes erfolgen. 


In der Tat sind .in der Literatur einige Fälle veröffentlicht. Zwei finden 
sich in der Dtsch. med. Wochenschr. 1919, einer wird von Albu, der andere von 
Rautenberg mitgeteilt. Besonders sei der mit Salvarsan geheilte Fall Umbers 
erwähnt. Ferner berichtet Duhot in der Münch. med. Wochenschr. 1911, Nr. 40 
‚„‚Über einen Fall von schwerem syphilitischen Ikterus und nachfolgender Heilung 
durch Salvarsan“. Ebenfalls konnten Meder und v. Kahlden Heilung mit Aus- 
gang in. Cirrhose, Marchand und Steinhaus in knotige Hyperplasie beobachten. 
Ferner teilt Müller, welcher 11 Fälle behandelte, 6 zur Heilung gebrachte mit. 


Beim Durchsehen der Literatur findet man öfter, als man vermutet, 
Mitteilungen über Fälle von akuter gelber Leberatrophie, die sich im 
Anschluß an eine syphilitische Infektion herausgebildet hat. Erwähnen 
möchte ich folgende Arbeiten: 


Als 1. aus dem Jahre 1853 stammend je eine von Gubler und von Willigk, 
denen einige Jahre später ein Aufsatz von Oppolzer folgt. Dann finden sich Berichte 
von Riess und Erichsen (1864), Picot (1872) und schließlich 8 Fälle, von Thier- 
felder (1878) mitgeteilt. Weiter sind aus dem Jahre 1882 Arbeiten von Bliedung, 
Kretschmann, Friis und Mracek zu nennen, bis dann in der ersten größeren Ab- 
handlung (1889) Engel- Reimers berichtet, daß er unter 759 Luesfällen 4mal das 
Bild der akuten gelben Leberatrophie fand, denen er noch 3 neue aus eigener 
Beobachtung hinzufügt. Als nächste werden je 1 Fall von Goodbridge, Andrew, 
Hilton-Fagge und 2 von Budd veröffentlicht. Einen weiteren Beitrag von 2 Fällen 
liefert auf dem 12. Kongreß der inneren Medizin (1893) Senator, denen 4 Jahre 
später Simmonds noch 1 Fall hinzufügen kann. Eine Zusammenstellung des 
Materials stammt aus dem Jahre 1889 von P. F. Richter, der selbst 2 Beobachtungen 
unter Benutzung der Arbeiten von Moxter und Meder mitteilt. Als nächste sind 
Veröffentlichungen von Talamon und von Goldscheider- Moxter zu nennen. Aus 
dem Jahre 1900 liegt eine Arbeit Thurnwalds vor. Weitere Berichte stammen 
von Mikolski und von W. Fischer, desgleichen von Vescemi und Kanitz Hier 
wurde vergebens versucht, die Schaudinn-Hoffmannschen Spirochäten bei der 
Autopsie in der Leber nachzuweisen. Ebensowenig gelang es bei 2 anderen Fällen 
Buraczinski. Einen Fall von akuter gelber Leberatrophie mit Lues- und Queck- 
silberkur erlebte mit blitzartigem Ende Bendig. Denselben Ausgang nimmt ein 
von Graeff mitgeteilter Fall. ohne daß eine antiluetische Kur überhaupt begonnen 
wurde. Einen weiteren Beitrag, auch über einen mit Hg behandelten Luesfall 
und nachfolgender akuter gelber Leberatrophie liefert W. Braunschweig. Als 
nächste seien außer dem bereits an anderer Stelle geschilderten, durch Salvarsan 
zur Heilung gebrachten Fall noch 2 andere Beobachtungen Umbers erwähnt, bei 
denen die bereits klinisch gestellte Diagnose durch die Sektion bestätigt wird. 
Aus der jüngsten Zeit finden sich Mitteilungen von Citron über 5, von Edm. Mayer 
iiber 25 selbstbeobachtete Fälle, von denen 15 sicher, 5 wahrscheinlich syphi- 
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litische Grundlage haben, und schließlich noch die Veröffentlichung von Herr- 
heimer und Gerlach über 6 selbstbeobachtete Fälle. 


In der Frage der Pathogenese bei diesen angeführten Fällen dazu 
übergehen zu wollen, die Lebererkrankung als Vergiftungserscheinungen 
durch die angewandte Hg-Behandlung zu erklären, entbehrt wohl jeder 
Grundlage. 


Schon 1850 schreibt Lebert: „Mit Unrecht hat man dem Merkur die Schuld 
der Zufälle zugeschrieben. Ich halte um so mehr die Lues an und für sich und 
nicht die Behandlung als mögliches ätiologisches Moment fest, als eine Anzahl 
von Fällen gar nicht mit Merkur behandelt waren und überhaupt kein eingrei- 
fendes Mittel gegen Lues angewandt wurde.“ 


Wie damals von mancher Seite das Quecksilber, so wird heute, aller- 
dings auch nur von verschwindend wenigen Autoren, das Salvarsan als 
ätiologischer Faktor für die akute gelbe Leberatrophie auf syphilitischer 
Grundlage beschuldigt. 


So findet man in der Literatur einen Bericht von H ofmann, der selbst seine 
Ansicht dahin äußert, daß die üblicherweise angewandte Salvarsandosis einer 
gesunden oder nur teilweise erkrankten Leber keinen Schaden zuzufügen ver- 
möge. Ein weiterer Beitrag zur „Leberschädigung durch Salvarsan‘‘ stammt von 
Heinrichsdorff, der hierbei auf seine mit Severin gemeinschaftlichen früheren Ver- 
öffentlichungen von 2 Fällen verweist, ohne daß die Verff. selbst die Frage, ob 
Salvarsan als alleinige Ursache in Frage kommt, endgültig entscheiden wollen 
und können. In einer Mitteilung von Franz Hirsch — 2 Todesfälle nach Salvarsan — 
erscheint die Todesursache nur wahrscheinlich, da eine Bestätigung durch einen 
Sektionsbefund nicht vorhanden ist. Weiterhin ist eine Veröffentlichung von 
Hube zu nennen: 48 Stunden nach dem ersten Auftreten von Darmerscheinungen 
mit peritonealen Anzeichen erfolgt bei dem an Magengeschwür leidenden Patienten, 
der vorher wegen einer Lues mit Salvarsan behandelt war und sich trotz seines 
Herzfehlers einer Operation unterzog, der Exitus. Der Fall ist von anderer Seite 
kritisch beleuchtet und so aufgeklärt, daß als Todesursache sicherlich die Per- 
foration des Magenulcus mit anschließender Peritonitis anzusehen ist. In seinem 
Bericht über 3 Fälle nach der Injektionskur mit letalem Ausgang führt der Verf. 
— Schmidt — bei einem wegen der unzureichenden Salvarsanbehandlung den 
Krankheitsausgang auf die Syphilis selbst zurück, während beim zweiten wohl 
eine zu hohe Dosis Salvarsan (1,2 g in 4 Tagen) verabfolgt wurde. Im 3. Falle 
sei sicherlich die bestehende Gravidität nicht unberücksichtigt zu lassen, da in 
der Schwangerschaft die Leberaffektion ein gar nicht so seltenes Ereignis darstellt. 
Ebenso ist die aus dem Jahre 1914 stammende Mitteilung von Bendig mit der- 
selben Komplikation zu beurteilen. Auch Wechselmann hält in seiner Zusammen- 
stellung „Über die Pathogenese der Salvarsantodesfälle‘‘ den Zusammenhang des 
Todes mit Salvarsan bei den 6 an akuter gelber Leberatrophie zugrunde gegangenen 
Patienten für höchst zweifelhaft. Die folgenden Veröffentlichungen: 1. von Hal- 
bey, 2. von Kuczynski, 3. Berichte von Zimmern, Taege und Herzog und 4. die 
Abhandlung von Mentberger aus dem Jahre 1913 werden von Benario in ekla- 
tanter Weise ihres absoluten klinischen Wertes entkleidet und daraus das Fazit 
gezogen, daß kaum Fälle übrigbleiben, bei denen das Salvarsan als Schuldfaktor 
in Frage komme. 


Allerdings legt zuweilen das zeitliche Zusammenfallen die Annahme 
einer kausalen Beziehung der tödlichen Lebererkrankung zur Salvarsan- 
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injektion nahe. Da aber die Lues ohne Behandlung mit dem Arsen- 
präparat dasselbe Bild hervorruft, so hätte man erst dann eine Berech- 
tigung, dem Salvarsan eine begünstigende oder gar allein auslösende 
Rolle für die Entstehung des Leberschwundes zuzuschreiben, wenn die 
akute gelbe Leberatrophie bei der Salvarsanbehandlung häufiger wäre 
als ohne dieselbe. Von einem solchen Nachweis kann gar nicht die Rede 
sein. Ob überhaupt das Salvarsan allein dazu imstande ist, muß nach 
dem heutigen Stande abgelehnt werden. Vielmehr hängt das zeitliche 
Zusammentreffen durchaus vom Zufall ab. Auch der Arsennachweis in 
der Leber sagt nichts, da dieses dort lange aufgespeichert wird. Es fehlt 
nicht nur der experimentelle Nachweis, sondern der Umstand, daß 
Salvarsan sowohl beim syphilitischen Ikterus in seiner gutartigen Form 
wie auch bei der atrophischen Lebererkrankung mit gutem Erfolge an- 
gewandt wird, ist vielleicht ein treffender Gegenbeweis, 

Auch nach unserer Erfahrung ist H. Fischer zuzustimmen, der nur 
bei Vorhandensein einer Salvarsandermatitis oder einer lokalen Nekrose 
an der Injektionsstelle oder beim Auftreten von Ancephalitis hämor- 
rhagica von einer Salvarsanschädigung spricht. Und gerade der Einfluß 
auf das Zentralnervensystem fehlt überall in den Angaben, bei denen die 
akute gelbe Leberatrophie im Anschluß an Syphilis und Salvarsan- 
behandlung sich entwickelt hat. 

Als Erklärung bleibt eben nur die schädigende Wirkung der luetischen 
Infektion auf die Leberzellen. Schon vor der Manifestation der Lues 
durch den Primäraffekt ist der Körper mit Spirochäten durchseucht, 
und infolge einer Toxinfernwirkung der von den Syphiliserregern er- 
zeugten Gifte entwickelt sich allmählich das Krankheitsbild der akuten 
gelben Leberatrophie. Gibt es doch genügend Beispiele für eine Toxin- 
wirkung auf den Gesamtorganismus als Ausdruck einer ausgedehnten 
Parenchymerkrankung. Faßt man den Leberschwund als Ausdruck 
einer akuten Leberinsuffizienz auf, so haben wir in dem plötzlichen Auf- 
treten ein Analogon zur Urämie. Überschreitet nämlich die Zellzer- 
störung ein gewisses Maß, so wird der Grenzwert der für den Organismus 
notwendigsten Funktionen überschritten, wobei der völlige Zellzerfall 
nicht allein von der Schwere der toxischen Einwirkung, sondern auch 
von der vitalen Resistenzfähigkeit des Lebergewebes abhängt. 

Die von den meisten Autoren anerkannte Auffassung der toxisch- 
spezifischen Genese ohne direkte Wirkung der Spirochäten hat also 
ebensoviel für sich, wie der Gedanke, die Salvarsantherapie beschuldigen 
zu wollen, gegen sich hat. Wenn diese Überlegung auch für eine Reihe 
von Fällen und vorwiegend bei den oben angeführten tatsächlich zu- 
trifft, so ist doch die wichtige und feststehende Tatsache nicht aus dem 
Auge zu lassen, daß die Ätiologie der akuten gelben Leberatrophie über- 
aus vielgestaltig ist. Aber keiner dieser Faktoren reicht dazu aus, um das 


| 


zu dem Krankheitsbild der akuten gelben Leberatrophie. 431 


Bild des Leberschwundes hervorzurufen oder restlos zu erklären. Es 
muß vielmehr — und das ist auch fast allgemein die bestehende Ansicht 
— noch eine schädigende Noxe hinzukommen, um die Leber in dem oben 
beschriebenen Sinne zu verändern. Ob es vielleicht ein bakterielles Virus 
spezifischer Art ist, oder ob es sich um Stoffwechselgifte handelt, die der 
Leber mit der Pfortader zugeführt werden, oder eine Toxinfernwirkung 
darstellt, ist noch ungeklärt. Zwar ist die akute gelbe Leberatrophie 
entsprechend der Zunahme der Syphilis bedeutend häufiger als zuvor 
aufgetreten. Dennoch erscheint es sehr fraglich, ob die Lues allein, wenn 
der andere obligate Faktor fehlt, imstande ist, den Leberschwund herbei- 
zuführen. Daß Salvarsan nicht in Frage kommt, kann man wohl als er- 
wiesen annehmen. Daher liegt durchaus kein Grund vor, von der An- 
wendung eines der vielen erprobten Salvarsanpräparate als Heilmittel 
gegen die in erschreckender Weise zunehmende Verseuchung unseres 
Volkes mit Syphilis Abstand nehmen zu wollen. Vielmehr möge man 
dazu angeregt werden, in Fällen von akuter gelber Leberatrophie, die 
doch fast alle letal endigen, bei denen die Lues wahrscheinlich oder auch 
sicher ist, einen therapeutischen Versuch mit Salvarsan getrost zu 
machen. 
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(Aus dem Mikrobiologischen Institut des Volksbildungskommissariats und aus 
dem Laboratorium des Reichs-Anilintrustes. Direktor: Prof. J. L. Kritschewek:.) 


Untersuchungen über den therapeutischen Wert von 
„Albert 102“. 


Von | 
Prof. J. L. Kritschewski. 


(Eingegangen am 1. März 1926). 


Es kann als ein Axiom gelten, daß die Salvarsanpräparate das wirk- 
samste Mittel gegen die Spirochätosen darstellen. Trotzdem haben sich 
ziemlich viele Tatsachen ergeben, die die Vorstellung von der absoluten 
therapeutischen Macht dieser Präparate begrenzen. Deswegen sind die 
Bestrebungen der Chemiker und Ärzte, ein Präparat von noch stärkerer 
Wirkung herzustellen, ganz begreiflich. Ein Produkt solcher Versuche 
ist auch das unter dem Namen ‚Albert 102“ ausgegebene Präparat, 
bei dem A. Albert!) außerdem bemüht war, die den Salvarsanpräparaten 
anhaftende mangelhafte Stabilität und leichte Oxydierbarkeit zu be- 
seitigen. 

„Albert 102°, das ebenso wie Salvarsan ein Arsenoderivat darstellt, nähert 
sich in bezug auf seinen As-Gehalt dem Neosalvarsan (ca. 20%, As), unter- 
scheidet sich aber von demselben durch das Fehlen der leicht oxydabeln Amino- 
phenol-Gruppe, die durch eine sehr aktive, in den Hydrazin-Komplex eingeführte 
Ketongruppe ersetzt ist. Der genannte Hydrazinkomplex enthält, nach Alberta 
Meinung, As-entgiftende Eigenschaften, die bei Salvarsanverbindungen nicht 
vorhanden sind; über den Bau des Hydrazinkomplexes macht Albert keine An- 
gaben. 

Ich habe früher bereits gezeigt?), daß die Annahme von Ehrlich 
und Haia?), Salvarsan könne in einem gewissen Stadium des Rückfall- 
fiebers eine absolute Sterilisation bedingen, irrig sei und wahrscheinlich 
darauf beruhe, daß sie zur Kontrolle der Sterilisation nicht ganz exakte 
Mettkcden anwandten®). Wenn man zur Prüfung der Sterilisation voll- 


1) A. Albert, Klin. Wochenschr. 1924, Nr. 48. l 

2) Kritschewski und Lass, Arch. f. Schiffs- u. Tropenhyg. 1925. 

3) Ehrlich und Hata, Chemotherapie der Spirillosen. 1910. 

4) Wir lassen die Möglichkeit offen, daß Ehrlich und Hata mit einem anderen 
Stamm von Spiroch. Duttoni als wir ihn hatten, gearbeitet haben, aber dies 
āndert nichts an unserer Behauptung. Die Herkunft unseres Stammes ist aus 
der Arbeit von Kritschewski und Friede ersichtlich: Chemophylaxis des Rückfall- 
fiebers durch Stovarsalan. Leipzig: Verlag I. A. Barth, _ 
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kommenere Methoden anwendet, erreicht man sogar im Anfangsstadium 
der Infektion, also zu einer Zeit wo nach Ehrlich-Hata die Salvarsan- 
sterilisation bei allen Versuchstieren eine absolute ist, selbst mit einer 
doppelt so großen Dosis, als sie diese Autoren verwandten, nur bei 
51,85% aller Tiere eine Sterilisation. 


L. W. Kritschewskt!) hat in meinem Auftrage Versuche unter Be- 
dingungen angestellt, die für die sterilisierende Kraft des Salvarsans noch 
günstiger lagen als bei den Versuchen von Ehrlich und Hata: Infizierung 
der Tiere mit einem Material, das nicht mehr als 1—2 Spirochäten im 
Gesichtsfeld enthielt?), während bei Kritschewski und Lass die Zahl der 
Parasiten 20—30°) betrug. Nichtsdestoweniger konnte auch unter 
diesen Bedingungen die Zahl der sterilisierten Mäuse nur auf 96,8% 
erhöht werden, eine absolute Sterilisation aller Individuen wurde 
nicht erreicht. 


Es ist also festzustellen, daß absolute Sterilisation beim experimen- 
tellen Rückfallfieber (Sp. Duttoni) unter keiner Bedingung, selbst bei 
Einwirkung der höchsten therapeutischen Dosen von Salvarsan, er- 
reichbar ist. 


Deswegen brachte ich ein großes Interesse dem Präparat von Albert 
entgegen, von welchem Kalberlaht), wenn auch mit einigem Vorbehalt, 
berichtete, daß der therapeutische Index in einer ganzen Reihe von 
Fällen ein Verhältnis von 1 zu 5 erreichte. Man konnte daher vermuten, 
daß wir in dieser Verbindung ein noch mächtigeres therapeutisches 
Mittel gegen die Spirochäteninfektionen besitzen, als es das Salvarsan ist. 


Wenn ich von ‚Albert 102“ einen höheren therapeutischen Effekt 
‘als von Salvarsan erwartete, hatte ich natürlich nur seine sterilisierende 
Kraft im Auge, da wir ja bezüglich der Wirkung auf die klinischen 
Symplome ein ganzes Arsenal wirksamer Mittel unter den früher be- 
kannten bereits besitzen. Die Synthese neuer chemotherapeutischer, 
gegen Spirochäteninfektionen gerichteter Präparate sollte, falls sie nicht 
bis ins Unendliche gleichwertige Verbindungen schaffen will, das einzige 
Ziel verfolgen, im Gegensatz zum Salvarsan ein Präparat zu schaffen, 
das eine absolute, von der Individualität des zu behandelnden Subjektes 
völlig unabhängige, sterilisierende Kraft besitzt. Nur ein solches Präparat 


1) L. W. Kritschewski. Zeitschr. f. Mikrobiologie, Pathologie und Infektions- 
krankheiten. 1926. Bd. III (russisch). 

2) Ein Tropfen Blut einer infizierten Maus (ca. 0,028—0,033) gegen 0,2 ccm 
bei Hata. 

3) Ebenfalls 1 Tropfen (ca. 0,028—0,033) gegen 0,2ccm bei Hata, d. h. die 
Zahl der Spirochäten war etwas größer als die von dem japanischen Untersucher 


benutzte. 
4) Kulberlak, Klin. Wochenschr. 1924, Nr. 48. 
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wird das Salvarsan ersetzen, denn das sterilisierende Vermögen des 
Salvarsans hängt immer noch, wie Untersuchungen in unserem Institut 
gezeigt haben, von der Individualität des Kranken, von der Menge des 
infektiösen Materials und nach Ehrlich und Hata von dem Stadium des 
Infektionsprozesses ab. 


Deswegen interessierte ich mich fast gar nicht für die Bestimmung der Dosis 
tolerata des Präparates und wählte absichtlich, wie das auch bei meinem Studium 
der Wismutverbindungen geschah, eine Dosis von ‚Albert 102‘, die bei subcutaner 
Einführung nicht von allen Tieren vertragen wurde (0,0025 g pro 20g Gewicht)!). 

Kalberlah bestimmte die Dosis tolerata des Präparates bei subcutaner Imp- 
fung nicht. Bei Einführung in die Vene schwankt die höchst ertragene Menge 
zwischen 0,08 g bis 0,1 pro Kilogramm Körpergewicht der Maus (0,0016 bis 
0,002 g pro 20 g). 

Die Untersuchungen über „Albert 102° wurden in 3 Serien ausgeführt. Die 1.Serie 
enthielt Mäuse, die im frühzeitigsten Stadium der Infektion?) bei einem Spiro- 
chätengehalt von nicht über 1:25 behandelt waren, die 2. betraf solche mit 
einer Spirochätenzahl bis 1:3 und die 3. solche mit nicht mehr als 5—6 Spi- 
rochäten. Während 12—20 Tagen wurde das Blut der Tiere auf den Spirochäten- 
gehalt untersucht, und falls nach Ablauf der genannten Frist das Fehlen der 
Parasiten festgestellt wurde, wurden die Tiere getötet und ihr Gehirn, nach der 
von mir und Lass?) etwas modifizierten Methode von Buschke und Kroo, in die 
Bauchhöhle von frischen Mäusen eingeführt, welch letztere nun ihrerseits täglich 
während 15 Tagen auf Spirochäten untersucht wurden. Danach wurden die Tiere 
reinfiziert, um eine etwa übersehene Infizierung zu entdecken.*) 

Parallel dazu und unter denselben Bedingungen ging auch die Behandlung 
des experimentellen Recurrens mit Salvarsan vor sich, wobei das Präparat, ebenso 
wie „Albert 102“, den Mäusen subcutan und in derselben Menge eingeführt wurde 
(0,0025 g pro 20 g Mausgewicht). 


1) Die angegebene Dosis des Präparates tötet 43,3% der Mäuse (von 136 Tieren 
sind 56 zugrunde gegangen). Da dieselbe Menge von Salvarsan von Tieren ohne 
jeglichen Schaden vertragen wird, so stellte ich, nach von mir eingeführter Me- 
thode (Biochem. Zeitschr. 126), eine physikalisch-chemische Untersuchung der 
Aktivität von „Albert 102“ an, welche Aktivität, wie früher gezeigt wurde (Arch. 
f. Dermatol. u. Syphilis 144) die Ursache der toxischen Wirkung eines Präparates 
ist. Die Untersuchung wurde mit 0,l ccm einer 5proz. Aufschwemmung von 
Hammelerythrocyten in physiologischer Kochsalzlösung (1 Stunde bei 37%, 1l cem 
einer jeden Konzentration) ausgeführt und ergab folgende Resultate: 0,01 g = voll- 
ständige Hämolyse; 0,002 g = die Aufhellung der Flüssigkeitsschicht vollständig; 
Erythrocytenklümpchen am Boden (+ +); 0,001 g = idem (+ +); 0,0004 g = idem 
(++); 0,0002 g = idem (++); 0,0001 g = idem (++); 0,00004 g = nur leichte 
Aufhellung der Flüssigkeitsschicht, aber auf dem Boden deutlich agglutinierte 
Erythrocyten (+); 0,00002 g = idem (+); 0,00001 g = +. Somit wurde auch mit 
dieser Methode eine etwas höhere Toxizität von „‚Albert 102“ gegenüber ‚606‘ fest- 
gestellt (0,00001 g gibtbei ‚606‘ keine Agglutination der Erythrocyten, 0,0001 g +). 

2) Bezüglich der Herkunft des Stammes siehe |. c. 

3) Krüschewski und Lass, L c. 

4) Von der Publikation der ausführlichen Protokolle wird auf Wunsch der 
Redaktion abgesehen. Sie werden an anderer Stelle (Venerologie und Derma- 
tologie 1926 Nr. 3) in russischer Sprache veröffentlicht. 
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Bei allen Versuchen wurden die Tiere mit wenig Parasiten infiziert [1 Tropfen 
Blut mit nicht mehr als 1—2 Spirochäten!)]. 








Tabelle 1. 
|| Behandlung mit „Al- | Behandlung mit Sal- 
Behandlung bei: j bert 102“ % der steri- | varsan % der steri- 
| lisierten Tiere f lisierten Tiere 
1/50—1/25 ` 100 % 96,8 % 
]/25— 1/3 97,2% 85,8% 
1/3— 66/1 N 18,3 % 84,7% 


Wie man aus der Tabelle ersieht, ist die Behandlung mit ‚‚Albert 102“ 
etwas wirksamer als die mit Salvarsan, wenn die Spirochäten im Blute 
einen Gehalt von einem Drittel nicht erreichen, dagegen war die Behand- 
lung mit „Albert 102“ weniger erfolgreich dort, wo der Gehalt an 
Spirochäten ein größerer ist. Dennoch bin ich, wegen der nicht großen Zahl 
der Versuche (77 Mäuse), geneigt, diesen kleinen Unterschieden keine grö- 
Bere Bedeutung zuzumessen und glaube, daß die sterilisierende Kraft von 
„Albert 102“ und Salvarsan bei subeutaner Einführung von 0,0025 cem 
ungefähr gleich groß ist. Wenn wir aber den kleineren Gehalt an As 
bei ‚Albert 102“ in Betracht ziehen, so müssen wir daraus auf eine 
größere sterilisierende Kraft des „Albert 102“ schließen. Diese Über- 
legenheit der neuen Verbindung gegenüber dem Salvarsan ist aber nur 
eine scheinbare, da ‚Albert 102“ ungleich viel toxischer ist als Salvar- 
san, weil es in gleicher Menge wie das letztere einverleibt 43,3%, Todes- 
fälle bedingt, während Salvarsan in dieser Dosis absolut unschädlich ist. 


Wenn man somit nicht die therapeutische Kraft der beiden Präparate 
im gewöhnlichen Sinne dieses Wortes, wie es Kalberlah tut, miteinander 
vergleicht, sondern ihre sterilisierende Eigenschaft, so muß man zu dem 
Schluß gelangen, daß die Synthese von „Albert 102‘ keinen Fortschritt 
auf dem Gebiete der Chemotherapie der Spirochätosen bedeutet. 


Schlußfolgerungen. 


1. Die Behandlung mit ‚Albert 102“ hat sich bei einem Spirochäten- 
gehalt im Blute, der nicht ein 1 auf 3 Gesichtsfelder2) erreicht, etwas 


1) In meiner gemeinsam mit Lass durchgeführten Arbeit unterscheiden sich 
die Versuchsbedingungen von den jetzigen und denen von Hata dadurch, dab 
die Mäuse mit einem Material infiziert wurden, das etwas mehr Spirochäten 
enthielt. In den Versuchsserien dieser Arbeit sind dem „Albert 102“ und dem Sal- 
varsan noch leichtere Bedingungen gestellt als bei Hata, da ja bei gleicher Spiro- 
chätenzahl im Gesichtsfeld bei mir eine kleinere Menge (1 Tropfen = 0,022 com) 
als bei Hata (0,2 ccm) zur Infizierung verwendet wurde. 

2) Immersion 1/3” Leitz, Ocular 4. 
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wirksamer als die Salvarsanbehandlung gezeigt, dagegen weniger er- 
folgreich, wenn der Gehalt an Spirochäten ein größerer war. 

2. Wenn man dazu noch den kleineren Gehalt an As in ‚Albert 102“ 
gegenüber dem Salvarsan betrachtet, so muß man dem ersteren eine 
höhere sterilisierende Kraft zuerkennen. 

3. Dennoch ist dieser Vorzug der neuen Verbindung gegenüber dem 
Salvarsan nur ein scheinbarer, denn die Toxizität von ‚Albert 102‘ ist 
unverhältnismäßig größer als die von Salvarsan, derart, daß eine Dosis 
von „Albert 102“, die 43,3%, der Mäuse tötet, bei Salvarsan absolut 
unschädlich bleibt. 

3. Wenn man nicht die heilende Kraft der beiden Präparate mit- 
einander vergleicht, sondern ihre sterilisierende Eigenschaft, so erkennt 
man, daß die Synthese von ‚Albert 102“ keinen eigentlichen Fortschritt 
auf dem Gebiete der Chemotherapie der Spirochäten bedeutet. 


Die Epilation mit Thallium-acetic. oxydulat. 
Von 
Dr. Gustav Peter, Mexico-City. 
(Eingegangen am 8. Januar 1926.) 


1. Historisches: Das Problem der temporären Epilation zur Ausheilung der 
Dermatomykosen des behaarten Kopfes ist auf befriedigende Weise zum ersten 
Male von Sabouraud mit Hilfe der Röntgenstrahlen gelöst worden. Die Röntgen- 
epilation hat sich als Methode der Wahl überall eingebürgert, wo Apparate und 
erfahrene Spezialisten vorhanden sind. Sie hat aber noch verschiedene Nachteile. 
Die Dosierung ist delikat und unerfahrene Hände können dauernden Schaden 
stiften. Kopfschmerzen und Erbrechen nach der Bestrahlung sind häufig. Die 
Methode ist relativ kostspielig, besonders wenn der jugendliche Patient mit einem 
Begleiter eine längere Reise zum Spezialisten ein- oder mehrmals unternehmen 
muß. Sie kommt überhaupt nicht in Frage in wenig erschlossenen Ländern, wo 
die Eingeborenen nicht die Mittel haben, um tagelange oder wochenlange Reisen 
zu machen. Sie ist auch undurchführbar, wo vorübergehend Röntgenröhren nicht 
zu beschaffen sind wie in Rußland und Mexiko nach bzw. während des Krieges. 
So erzählt der Sitzungsbericht der Moskauer Röntgen- und Dermatologengesell- 
schaft vom Mai 1923 von 30 000 Erkrankten in der Ukraine, für die seit 8 Jahren 
weder Röntgenkabinette noch Zubehör, noch genügend ausgebildete Röntgeno- 
logen vorhanden sind. In Moskau konnten für 5—6000 Kranke nur 3—4 Röntgen- 
kabinette mangelhaft ausgenützt werden. 

Mexiko besitzt eine Spezialschule für mykotisch erkrankte Kinder, 
die sich während des Krieges jeder Möglichkeit, den Röntgenbetrieb 
aufrechtzuerhalten, beraubt sah und zur Pechkappe und Pinzetten- 
epilation zurückkehren mußte. Es ist das Verdienst des ehemaligen 
Arztes dieser Schule, Dr. Ricardo E.Cicero, diese Nachteile und Schwierig- 
keiten überwunden zu haben. Er hat eine Epilationsmethode ausgear- 
beitet, die in den Händen jedes praktischen Arztes denselben sicheren 
Erfolg zeitigen kann, der bisher den Röntgenspezialisten reserviert war. 
Es müssen nur noch einige Details betreffend die chemische Formel 
des Präparates und die dadurch bedingten Gefahren mehr als bisher in 
den Vordergrund gerückt werden, um die Unsicherheit, die der durch- 
gängigen praktischen Anwendung noch entgegenstand, erklären und 
beseitigen zu können. Das ist das Ziel dieser Arbeit. 

Cicero veröffentlichte seine Methode und deren Resultate in der Revists 
medica de Puebla vom 15. III. 1919 und auf dem 2. südamerikanischen Kongreß 
für Dermatologie und Syphilidologie in Montevideo im Oktober 1921 in spanischer 
Sprache. Soweit mir bekannt ist, hat aber die Methode in der europäischen Liters- 
tur noch nicht die gebührende Würdigung gefunden, weshalb ich hier über sie 
und meine eigene Nachprüfung berichten möchte. 

Es handelt sich um die interne Verabreichung von Thalliumaceldt, 
die schon früher, besonders in der französischen Medizin, gegen die Nacht- 
schweiße der Phthisiker, gegen Dysenterie und gegen Gonorrhöe ange- 
wandt, aber bald wieder aufgegeben wurde, weildie tatsächlich wirksamen 
Dosen als eigentümliches Nebenresultat starken Haarausfall hervorriefen. 





G. Peter: Die Epilation mit T'hallium-acetic. oxydulat. 439 


Diese Eigentümlichkeit war schon Sabouraud bekannt, der bei einer Patientin, 
die im Jahre 1897 wegen nervöser Alopecie überwiesen wurde, auf Grund der 
Plötzlichkeit und Vollständigkeit des Haarverlustes die Diagnose Thallium- 
alopecie stellte, sehr zum Erstaunen der Patientin, der nichts von einer solchen 
Medikamentation bekannt war. Die genauere Nachforschung ergab aber, daß 
sie 2 Wochen früher im Meerbad Dinard gegen dysenterische Symptome Pillen 
verschrieben bekommen hatte, die sie rasch heilten, deren Zusammensetzung sie 
aber nicht kannte. Die Anfrage beim Apotheker in Dinard ergab: Thallium- 
acetat 0,32 in 4 Pillen. Da nach 6 Wochen das Haar wieder zu wachsen begann 
und Restitutio ad integram erfolgte, kam Sabouraud als erster auf den Gedanken, 
das Thallium zur temporären Epilation zu verwenden. Da die erwähnte Patientin 
61 kg wog, gab er mykotisch Erkrankten 5 mg pro Kilogramm Körpergewicht 
innerlich, bekam aber unvollständige und unregelmäßige Erfolge. Daraufhin 
ergänzte er die interne Applikation durch die externe, indem die erkrankten 
Stellen 14 Tage lang mit einer 10 proz. Salbe eingerieben wurden. 19 Tage nach 
dem Beginn der Behandlung war jetzt die Epilation eine vollständige und 6 Fälle 
von Herpes tonsurans heilten völlig aus. Dagegen beobachtete er nun unangenehme 
Nebenerscheinungen: Speichelfluß, Tachykardie, Ekchymosen und Albuminurie. 
Er schrieb sie der inkonstanten und unkontrollierbaren Resorption zu und verließ 
die Methode zugunsten der Röntgenstrablen. 


2. Klinisches. 


Als während des Krieges in Mexiko keine Röntgenröhren mehr zu 
beschaffen waren, erinnerte sich Cicero der Anregung Sabourauds, 
daß vielleicht ein genaueres Studium des Thalliums eine gefahrlose 
Epilation ermöglichen könne. Ohne selbst je Schädigungen zu sehen, 
gelangte er zu folgenden Resultaten: 


Kinder unter 4 Jahren erhalten 5 mg, ältere 7 mg Thalliumacetat (chemische 
Formel siehe unten) in einem halben Glas Wasser aufgelöst. Einnahme per os 
ein einziges Mal. In der 3. Woche beginnt und vollendet sich eine meist totale 
Epilation. 1!/, Monate später beginnt das Haar gesund wieder zu wachsen und 
bekommt innerhalb weiterer 2 Monate wieder die normale Dichte. 

Auch wenn die Epilation keine vollständige war, heilte die Mykose aus, weil 
die erkrankten Haare immer ausfielen. Dagegen wurden einige Neuinfektionen 
infolge Nachlässigkeit beobachtet. Bis zum Haarausfall wird die Kopfhaut mit 
verdünnter Jodtinktur (1 : 10) behandelt. Wo nachher an circumscripten Stellen 
abgebrochene Haare steckengeblieben sind, werden sie mechanisch entfernt oder 
durch Hervorrufung einer Folliculitis expulsiva mit Crotonöl. Eine weitere Des- 
infektion ist notwendig wie nach der Röntgenepilation. 

Als einzige Kontraindikation gelten meßbare Eiweißmengen. Einige Fälle, 
die Spuren von Eiweiß und vereinzelte hyaline Zylinder hatten, zeigten nie Zu- 
nahme, dagegen mehrmals völliges Verschwinden dieser Erscheinungen. 

Ein Ausbleiben des Wiederwachsens wurde nie beobachtet, ebensowenig 
andere ernsthafte Intoxikationserscheinungen, wie die von Sabouraud angegebenen. 
Gelegentlich trat leichter Speichelfluß auf, und die Kopfhaut zeigte manchmal 
Erythemflecken, Schuppung, Follieulitis und leichten Schmerz vor der Epilation. 
Besonders seitlich bleiben Haarreste, soweit sie gesund sind, oft erhalten. 
Außerst auffallend ist aber, daß Cilien und Augenbrauen nie ausfallen, und Cicero 
weist darauf hin, daß bei der Lepra gerade sie mit Vorliebe ausfallen. 

Eine weitere Eigentümlichkeit ist die, daß Haarpartien, die früher durch 
Röntgenstrahlen zur Epilation gebracht und wieder gewachsen waren, gegen die 
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Thalliumepilation resistent geworden sind, während alle anderen Stellen eines 
solchen Kopfes sich vollständig enthaaren;; ohne Zweifel ein Pendant zu der schon 
oft klinisch beobachteten Kräftigung des Haarwuchses nach der Epilation und 
zwar im Sinne der Resistenzerhöhung der Haarpapille. 

Besonders eigenartig ist neben der elektiven Wirkung auf die Haarpapille 
die Latenzzeit, beides Eigenschaften, die wir auch bei den Röntgenstrahlen noch 
nicht zu erklären vermögen. 

Cicero berichtet im ganzen über 354 Fälle, die mit Thallium geheilt wurden. 

In einer späteren Arbeit berichten Jesus Gonzalez Urueña und Isaac Ochoterena?) 
über dieselben guten Erfolge ohne Nebenerscheinungen mit internen Dosen von 
7—8 mg pro Kilogramm Körpergewicht. Kindern unter 2 Jahren wurden nur 
5 mg verabreicht. Von 16 Fällen heilten 11, wobei aber die Vorsichtsmaßregeln 
gegen Neuinfektion nicht eingehalten werden konnten. Diese Autoren berichten 
nun über eine Ermüdungserscheinung des Thalliums, indem frisches Salz die 
Epilation innerhalb einer, älteres dagegen innerhalb 3 Wochen hervorrief. Die 
Kenntnis dieser Verschiedenheit in der Latenzzeit ist wichtig für die Beurteilung 
der Intoxikationserscheinungen, die ich selbst erlebte. 


3. Eigene Versuche. 
Gestützt auf die eben erwähnte Arbeit von Gonzalez und Ochoterena 
kontrollierte ich deren Angaben in einigen wenigen Fällen, die mir zur 
Verfügung standen. 


Ich erhielt zuerst in 5 Fällen mit Dosen von 6—8 mg pro Kilogramm je nach 
dem Alter völligen Haarausfall nach 2—3 Wochen. Im 1. Fall, der 6 mg pro 
Kilogramm bekommen hatte, begann der Haarausfall genau 14 Tage nach der 
Verabreichung, und gleichzeitig trat ein großfleckiges Erythem im Nacken auf, 
das sich am nächsten Tag auf den Kopf, den Körper und die Beine in unregel- 
mäßiger Weise ausbreitete, ohne irgendwelche subjektiven Symptome zu machen. 
Gleichzeitig bestand ein Nasen-Rachenkatarrh, der 8 Tage früher begonnen hatte 
und auf eine Erkältung zurückzuführen war, und wohl schuld war, daß die Tem- 
peratur abends 37,5° betrug. Das Exanthem verschwand spontan am nächsten 
Tag. Bei den anderen 4 Fällen wurden gar keine Nebenerscheinungen beobachtet. 
Bei dem letzten derselben, der 1 Jahr später in meine Behandlung kam und 8 mg 
pro Kilogramm erhalten hatte, begann der Haarausfall erst nach 3 Wochen, wobei 
vereinzelte gesunde Haare stehenblieben. 


Die Mykose heilte in allen Fällen restlos aus, wobei aber sicherheits- 
halber eine desinfizierende Salben- und Jodbehandlung während der 
Kahlheit durchgeführt wurde. 


Etwa 1 Jahr später kamen 2 Jungen in meine Behandlung, Brüder von 6 
und 8 Jahren, denen ich 8 mg pro Kilogramm verabreichte. Nach 3 Wochen 
ließen sich nur ganz vereinzelte Haare manuell ausziehen und nach 4 Wochen 
waren sämtliche Haare wieder vollkommen fest. Da das Thallium 3 Jahre in 
meinem Besitz war, führte ich den MiBerfolg auf die erwähnte Ermüdung zurück und 
wiederholte die Medikation zu Beginn der 5. Woche mit 9 mg pro Kilogramm. 

Genau 13 Tage später, am 17. XII. 1924, präsentierte sich der jüngere Bruder 
mit Durchfall, der am Morgen des betreffenden Tages begonnen hatte. Mittags 
begannen choreatische Zuckungen der Arme und der Zunge. Patient war sehr 
blaß, konnte nur unverständlich reden und klagte über Kopfschmerzen. Die 
Temperatur betrug 36,5°, der Puls 94. Die Pupillen waren weit, reagierten aber 
gut auf Licht. Der Urin war normal. Schon wenige Tage vorher hatte Patient 
über Müdigkeit und Schmerzen in den Beinen geklagt. Die Muskulatur der Beine 
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zeigte sich bei der Untersuchung sehr schlaff, paretisch im Sinne der Hypotonie, 
wie sie bei Chorea mollis typisch ist. Die Sensibilität war normal. Ebenso die 
Reflexe. Das psychische Verhalten war leicht verändert. Der Junge erschien 
teilnahmslos, auf die Frage nach Schmerzen schüttelte er den Kopf, begann aber 
zu weinen. Am nächsten Tag traten keine Zuckungen mehr auf, dagegen erbrach 
Patient mehrmals und zeigte zunehmende Schwäche in den Beinen. Er sprach 
für Stunden völlig normal, dann wieder stundenlang überhaupt nicht. Auf Fragen 
reagierte er mit Weinen. 

Am 19. XII. fällt er bei Gehversuchen vor Schwäche um. Im übrigen be- 
steht nur noch Erbrechen. 

Am 23. XII. beginnt auch der Bruder über Schwäche in den Beinen zu klagen, 
fühlt sich aber sonst wohl. Der jüngere Patient erbricht noch und ist unfähig, 


` sich auf den Beinen zu halten. Die Haare, die schon am 17. XII. sich leicht aus- 


ziehen ließen, sind jetzt bei beiden Jungen vollständig ausgefallen. 

Am 24. XII. kein Erbrechen mehr, aber sehr schwach. 

Am 30. XII. steht Patient spontan auf, geht aber noch sehr unsicher. 

Am 31. XII. legt sich der Bruder zu Bett, wegen Schmerzen in Knie- und 
Fußgelenken. Ein objektiver Befund läßt sich aber nicht erheben. 

Am 4. I. sind beide Jungen wieder auf den Beinen und fühlen sich täglich 
besser. Beide sind noch immer sehr bleich. 

Ende Januar sind beide Kinder gesund, der Jüngere erscheint etwas schwäch- 
lich. Die Haare beginnen leicht wieder zu wachsen. Mitte März sind alle Haare 
wieder gewachsen, und im Juni berichtet die Mutter, daß beide einen viel stärkeren 
Haarwuchs hätten als früher. Die Mykose war unter desinfizierender Behandlung 
während der Kahlheit ausgeheilt. 

Es handelt sich also um eine toxische Chorea, die nach Wiederholung 
der Thalliumverordnung nach einer Pause von 4 Wochen unter geringer 
Dosensteigerung (1 mgr pro Kilo Körpergewicht) auftrat. Die Wieder- 
holung war notwendig, da das Präparat deutliche Ermüdungserscheinung 
zeigte und zuletzt versagte. Es muß also wohl an eine kumulative 
Wirkung des Thalliums gedacht und in Zukunft vor einer Wiederholung 
der Verabreichung gewarnt werden. 

Die persönlichen Beziehungen zu Cicero, die ich nach diesem Zufall 
anknüpfte, hellten denselben weiter auf. Ich erhielt von ihm zwei im 
Handel vergriffene Originalarbeiten, von denen die eine (Kongreß- 
bericht Montevideo 1921) berichtet, daß es seinem Schüler Salvador 
Gonzalez nicht gelungen ist, das Thallium im Urin der Patienten nach: 
zuweisen. Die andere Arbeit (der erste Bericht über das Thallium in 
der „Reviste médica de Puebla“ vom März 1919) enthält in einer Fuß- 
note den Hinweis auf 3 Formen des Thalliumacetats: 

Acetato de protoxido de talio (C,H,0,Tl) Thall. acetic. oxydulat. 

Acetato de peroxido de talio (C,H,0,) 3 TI) + 3 H,O Thall. acetic. 
peroxydat. l 

Acetato de talio dietilo TI (C,H,) 2 C,H,O, Thall. diaethylic. 

Cicero verwandte immer die erste Form. Er besitzt noch Thallium, 
das er zum ersten Mal im Jahre 1917 verwandte und hat nach seinen 
persönlichen Mitteilungen damit bis heute nie Ermüdungserscheinungen 

3u* 


442 G. Peter: 


gesehen. Die Ermüdung, von der die anderen Autoren sprechen, die ich 
selbst deutlich feststellen konnte und die auch in der deutschen Literatur, 
wie wir noch sehen werden, bekannt ist, muß also einer oder beiden an- 
deren Formen des Thalliums eigentümlich sein. Ich konnte leider nicht er- 
fahren, welcher Formel mein eigenes Präparat entspricht. Ein weiterer 
Fall, den ich seither mit Oxydul behandelte, heilte prompt und ohne Zufall. 


4. Besprechung. 


Von dem jetzigen Arzt der Dermatomykosenschule, Gonzalez 
Uruena, erfuhr ich, daß weitere 200 Fälle erfolgreich und ohne Vergif- 
tungserscheinungen behandelt worden sind. Die große Anzahl der 
Geheilten, die unter Verwendung des richtigen Präparates in der rich- 
tigen Dosis nie Intoxikationserscheinungen zeigten, dürften wohl das 
Thallium endgültig als eine wertvolle Bereicherung unseres Arznei- 
schatzes erscheinen lassen. Vor einer Wiederholung der Applikation 
soll nochmals gewarnt werden. Sie ist aber, so wenig wie die Steigerung 
der hier angegebenen Dosen, keineswegs notwendig, wenn die richtige 
Form des Thalliumacetates, das 
Acetato de protoxido de talio (C,H,0,Tl) = Thall. acetic. oxydulat, 
verwendet wird*). 

Die Unkenntnis dieser letzteren Tatsache kann allein die ablehnende 
Haltung erklären, die Sabouraud®) in der letzten Auflage seiner ‚„Entre- 
tiens dermatologiques 1924“ noch immer einnimmt. Während er früher 
an der gleichen Stelle die Vermutung aussprach, daß weitere Unter- 
suchungen möglicherweise eine Dosierung finden ließen, die die Epi- 
lation in den Händen jedes praktischen Arztes gefahrlos machen würde, 
warnt er neuerdings vor diesen Untersuchungen, ohne jedoch eigene 
neuere Mißerfolge als Grund dafür zu beschreiben. Dies wäre um so 
erforderlicher, als ihm mindestens die erwähnte Arbeit von Gonzalez 
Uruena bekannt geworden ist. Hat doch gerade Sabourauds frühere 
Aufmunterung Cicero zu seinen Versuchen und Erfolgen geführt. 


Ich zitiere Sabouraud®) im Wortlaut: ‚Cette observation me donna l’idee 
(1897—1898) d’obtenir par l’ac&tate de thallium la chute spontanée des cheveux 
teigneux qu’on ne peut épiler parce qu’ils sont fragiles et cessants. J'ai obtenu 
ainsi 3 ou 4 guérisons de teigne tondante en tout semblables à celles qu’on obtient 
désormais par les rayons X. 

Mais ce médicament est infidèle et, de plus, fort dangereux. La dose nécessaire 
pour obtenir l’alopecie est variable; avec deux centigrammes par kilogramme 
on a pu ne pas l’obtenir et, en outre, on peut voir survenir une intoxication des 
plus graves: tachycardie, cyanose, purpura, hémorragies sous-cutandes et une 
sialorrhée analogue a celle des intoxications mercurielles graves. C’est un médi- 
cament auquel je n’oserais plus recourrir; ceci dit pour mettre en garde ceux de 
nos confrères qui pourrait avoir l'idée de l’etudier.““ 


*) Mit Rücksicht auf die später zu erwähnenden Arbeiten Buschkes ist es 
vielleicht wichtig zu bemerken, daß Cicero sein Präparat in brauner Flasche 
mit Holzstöpsel und im Dunkeln aufbewahrte. 
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Erscheint also diese Haltung einstweilen als völlig unbegründet, 
so muß doch noch eines Punktes Erwähnung getan werden, der viel- 
leicht geeignet sein könnte, die Erfolge Ciceros anderorts in Frage zu 
stellen. Das ist die Tatsache, daß manche Medikamente in einer Höhe 
von 2300 m über Meer (Mexico-City) in der gewohnten Dosierung andere 
biologische Wirkungen hervorrufen als auf Meereshöhe. So konnte ich 
selbst die Erfahrung machen, daß z. B. die Röntgenintensivtherapie, wie 
siein Europa mit gutem Erfolg geübt wird, hier fast ausnahmslos deletäre 
Wirkungen irreparabler Natur im Allgemeinzustand der Patienten be- 
wirkt, während umgekehrt z. B. ein Eßlöffel Ricinusöl meist völlig wir- 
kungslos bleibt und durch die drei- bis vierfache Dosis ersetzt werden muß. 
Auffallend ist in dieser Beziehung, daß Sabouraud von Dosen bis zu 2 cgr. 
pro Kilo spricht, während ich schon bei 9 mgr schwere Intoxikationser- 
scheinungen sah. Da dies aber wiederum mit einer anderen chemischen 
Formel des verwendeten Präparats bzw. dessen Ermüdung zusammen- 
hängen kann, sofehlen einstweilen irgendwelche Anhaltspunkte, daß beim 
Thallium eine ähnliche Abhängigkeit der Wirkung in der einen oder 
anderen Richtung von der Meereshöhe tatsächlich vorhanden ist. 


5. Wirkungsweise. 
Über den Mechanismus der Thalliumwirkung lassen sich in der deut- 
schen Literatur einige Anhaltspunkte finden. 


Es wurden zwar auch in Mexiko Tierversuche zur Klärung dieser Frage 
durch Salvador Gonzalez und Hermann Mooser am amerikanischen Spital an- 
gestellt. Ersterer erhielt nach subeutanen Dosen von 0,015g pre Kilogramm 
Körpergewicht (in der Nahrung 0,009 g pro Tier) beim Kaninchen keine In- 
toxikation, aber auch keine Epilation. Schon 0,02 g aber wirkten letal unter 
den Erscheinungen einer hämorrhagischen Nephritis. Ebenso blieben Ratten, die 
von Mooser mit 5 und 10 mg pro Kilogramm Gewicht intraperitoneal gespritzt 
wurden, gesund, während 15 und mehr Milligramm den Tod innerhalb 2—14 Tagen 
unter blutigen Diarrhöen bewirkten. So konnten also keine neuen Resultate auf 
diesem Wege gewonnen werden. 

Obschon ich in der mir zugängigen deutschen Literatur keine An- 
gaben über die Wirkung der Thalliumsalze auf den Menschen finden 
konnte, liegen doch allerhand tierexperimentelle Arbeiten vor, die neue 
Tatsachen beibringen. 

So fand Spitzer) einen Unterschied zwischen erwachsenen und heranwachsenden 
Ratten. Bei ersteren trat nach 9 mg kurz vor dem Tode diffuser Haarausfall 
auf (18—20 Injektionen von Thallium aceticum zu 0,5mg in lprom. Lösung), 
bei heranwachsenden schon nach 2,6 mg. Bei jungen Tieren liegen also letale 
und epilatorische Dosis viel weiter auseinander als bei erwachsenen. 

Weiter prüfte Spitzer!) die Wirkung auf die Nachkommenschaft an schwangeren 
Ratten und fand, daß die jungen Ratten ihr Haarkleid gar nicht oder nur sehr 
verzögert bekamen; sie blieben auch ganz erheblich im Wachstum zurück. Diese 
Wirkung erstreckt sich nur auf den ersten Wurf, nicht oder nur wenig auf die 
späteren. Versuche während der Lactation zeigen, daß das Thallium in die Milch 
übergeht und auch bei den jungen Tieren Haarausfall bewirkt. Mit Rücksicht 
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auf den bei Tetanie eintretenden Haarausfall denkt Spitzer an eine endokrine 
Störung der Epithelkörperchen durch das Thallium. Auch Buschke und Peiser 
nehmen auf Grund von Versuchen, deren Details mir leider noch nicht zugänglich 
wurden, eine Wirkung auf endokrine Drüsen und das vegetative Nervensystem 
an. Der Zusammenhang, den Jacobsohn und Sklarz zwischen Hormonwirkung 
und Ionengleichgewicht annehmen, veranlaßte Buschke und Jacobsohn’), zu unter- 
suchen, ob auch bei Thallium eine ionenähnliche Wirkung auf den Organismus 
anzunehmen sei. Kraus und Zondek hatten früher nachgewiesen, daß Gifte in 
ihrer Wirkung durch bestimmte Elektrolyte wie K und Ca verstärkt oder ab- 
geschwächt werden, und es gelang tatsächlich der Nachweis, daß auch die Thallium- 
wirkung durch Zufuhr von Calcium vorübergehend wesentlich abgeschwächt bzw. 
vorübergehend gänzlich aufgehoben werden kann. Da Zondek Beziehungen des 
sympathischen Nervensystems zum Elektrolytsystem an der Zelle nachgewiesen 
hat, so ist wohl auch die Thalliumwirkung auf die Haare nur auf dem Umweg 
über das sympathische Nervensystem zu verstehen. 

Die Ionisierung des Thalliums vermag auch eine andere interessante 
Eigenschaft zu erklären, die von denselben Autoren festgestellt wurde: 
die oligodynamische Wirkung, die darin besteht, daß verschiedene 
Metalle und ihre Salze imstande sind, auf einer dicht besäten Bakterien- 
platte in einem mehr minder großen Umkreis einen sterilen Hof zu 
verursachen. Diese Eigenschaft konnte auch für metallisches Thallium 
nachgewiesen werden. Die sterile Zone (7—14 mm) geht mit einem 
scharfen Rand in die Wachstumszone über, an deren Grenze das Wachs- 
tum besonders stark ist, wie dies auch beim Silber der Fall ist. Fällt 
das Thallium von seinem Platz, so läßt sich stets auf der Bahn, auf der 
es über die Platte glitt, eine sterile Zone mit dichtem, scharf begrenztem 
Wachstumsrand erkennen. Während sich diese oligodynamische Wir- 
kung bei Typhus, Koli, Shiga, Flexner, Vibrio Metschnikoff, Staphylo- 
coccus aureus, und Streptococcus auf Endo-Drigalski und gewöhnlichem 
Agar nachweisen läßt, besteht sie interessanterweise bei Schimmelpilzen 
nicht. Dagegen fand sich eine gewisse Ermüdbarkeit des Thalliums insofern, 
als oligodynamisch wirksam gewesene Thalliumstückchen nach häu- 
figem Gebrauch zuletzt keine oligodynamische Wirkung mehr aufwiesen. 

Buschke und Jacobsohn’) bezweifeln, daß es sich dabei um eine bloße 
chemische Desinfektion handle, weil Thalliumlösungen nur eine un- 
beträchtliche Desinfektionswirkung zukommt, verglichen mit den 
starken Wirkungen niedrigster Dosen auf den tierischen Organismus. 
Sie vermuten, daß deshalb die Organwirkung mit der oligodynamischen 
Wirkung zusammenhänge. Die in dieser Arbeit beschriebene Ermüdung, 
die auch bei Versuchen am menschlichen Organismus festzustellen ist, 
dürfte diese Vermutung zur Sicherheit erheben. 

In seinem Buch über die Einwirkung von Krankheiten auf das Kopf- 
haar des Menschen spricht Pinkus?) von infektiösen, toxischen, trauma- 
tischen und nervösen Ursachen des Haarausfalls, die sich auch in ihren 
Symptomen deutlich voneinander unterscheiden. So ist die syphili- 
tische Alopecie durch eine fleckweise Enthaarung des oberen Augen- 
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lides ausgezeichnet, was wiederum bei den Alopecien nach fieberhaften 
Erkrankungen und den übrigen Haarausfällen nie vorkommt. Lokale 
Bakterienherde verursachen lokalisierten Haarausfall in ihrer Um- 
gebung. Zu den toxischen Alopecien rechnet er die Abrinalopecie. 
Abrin ist ein den Bakterientoxinen in Gift und Immunisierungswirkung 
völlig analoges pflanzliches Toxalbumin, das circumscripten Haaraus- 
fall macht. Weiter sind toxisch die Thalliumalopecie und die Haar- 
ausfälle nach Einwirkung von Seewasser und kochsalzreicher Nahrung, 
sowie diejenigen nach Magen-Darmstörungen (Fisch-Austernvergiftung), 
welch letztere Pinkus auf fieberbedingte Stoffwechselstörungen zurück- 
führt. Die traumatischen Alopecien scheinen vor allem die Bart- und 
Genitalhaare zu betreffen und werden deshalb auf eine primäre Schä- 
digung der Hypophyse zurückgeführt, deren Zusammenhang mit Haar 
und Genitalleiden seit langem bekannt ist. Auch ein Einfluß auf die 
Innerverierung der Genitalorgane kommt in Frage. 

Die nervösen Einflüsse können direkte und indirekte sein. Ver- 
änderte Blutzufuhr, besonders langdauernde Hyperämie auf nervöser 
Basis kann zu Haarausfall führen. Die direkte Nervenwirkung bezeichnet 
Pinkus jedoch als recht unklar. Er glaubt, daß mit nervösen Einflüssen 
(psychischem Schock) wohl ausnahmslos körperliche Störungen, Ver- 
schlechterungen des Allgemeinbefindens verbunden sind, deren schäd- 
liche Stoffwechselprodukte die Haarläsion bedingen. Pinkus weist aber 
die Möglichkeit nicht von der Hand, daß die somatische Störung die 
Ursache weiterer trophischer Störungen ist, die auf der Nervenbahn 
zum Orte der Haarerkrankung geleitet werden. Den Beweis einer rein 
nervösen Alopecie hält er für nicht erbracht, und er will am Schluß seines 
Buches keine Vermutungen aussprechen, für die exakte Untersuchungen 
fehlen. Er glaubt, daß wir nicht mehr wissen, als daß die allen Alopecien 
gemeinsame Ursache eine Giftwirkung ist, deren genauerer Mechanis- 
mus uns unbekannt ist. 

Pinkus gibt aber doch gewisse Anhaltpsunkte, die im Zusammen- 
hang mit den hier geschilderten Symptomen der Thalliumalopecie und 
der Thalliumvergiftung eine provisorische Arbeitshypothese liefern 
dürften, die weiteren experimentellen Untersuchungen als Unterlage 
dienen könnte. Der einzige nervöse Einfluß auf das Haar, der sicher 
feststeht, ist der des Sympathicus. Sowohl bei Tieren nach Sympathicus- 
vernichtung als bei Menschen mit Sympathicusstörungen wird eine Ver- 
stärkung des Haarwuchses beobachtet. Es gehört dahin der verstärkte 
Haarwuchs, den man oft an gelähmten zyanotischen Extremitäten 
(Schußverletzungen) sieht. 

Pinkus beschreibt einen Fall mit linksseitiger Hemiparese im Gesicht, an 
Arm und Bein. Patientin schwitzt links viel stärker als rechts, manchmal nur 


links. [Paradoxes Schwitzen, Lähmung der schweißhemmenden Fasern des Sym- 
pathicus?).] Der linke Arm ist viel kälter als der rechte. Während die Augen- 
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brauenhaare beiderseits gleich dicht, stark und schwarz sind, stehen an der linken 
Schläfe mehr pigmentierte Haare als rechts und entsteht links im Verlauf einiger 
Wochen ein Schnurrbart. (Dicker-, Länger- und Dunklerwerden der linken Lanugo- 
haare.) Der linke Arm trägt längere dunkle Haare und um die linke Brustwarze 
stehen bei weitem mehr dicke Haare als rechts. Achselhaare und Pubes sind 
beiderseits stark. Die halbseitige Hyperidrosis beweist die Sympathicusläsion, 
die in Übereinstimmung mit den Tierexperimenten eine Wachstumshypertrophie 
des Haares verursacht. 


Es muß also nach Pinkus daran gedacht werden, daß bei den Alo- 
pecien nicht eine Nervenlähmung vorliegt, sondern eine Sympathicus- 
reizung. Die Funktion des Sympathicus am Haar ist möglicherweise 
eine trophische Hemmungsfunktion, die durch toxische Substanzen in 
kleinen Dosen entsprechend der Arndt Schultzschen Regel angeregt wird. 

Die Thalliumalopecie kann nun ohne größere Schwierigkeiten als 
Resultat einer Sympathicusreizung aufgefaßt werden. Denn wir hörten, 
daß Sabourauds erster Fall Thallium gegen Dysenterie verwendete, und 
daß Sabouraud das Präparat verließ, weiles Speichelfluß, Tachykardie und 
Ekchymosen verursachte. Der Speichelfluß ist als Effekt der Sympathicus- 
reizung bekannt und ebenso die Vasoconstriction und Blutdruckerhöhung, 
als deren Effekt Tachykardie und Ekchymosen aufgefaßt werden können. 
Auch die Hemmung der Hyperperistaltik paßt zu einer Reizung des Darm- 
hemmungsnerven, des Splanchnicus. Die weiten, auf Licht gut reagieren- 
den Pupillen sind ebenfalls für die Sympathicusreizung charakteristisch. 
Die Vasoconstriction erklärt die beschriebene auffallende Blässe. 

Die Gelenkschmerzen macht eine Bemerkung im Landois- Rose- 
mannschen Lehrbuch der Physiologie (S. 30)14) verständlich, daß ‚man 
manchmal bei Reizungen oder Lähmungen der Nerven neben Störungen 
des Haarwachstums Affektionen der Gelenke findet, was evtl. für das. 
Vorhandensein trophischer Fasern spricht“. 

Das Erbrechen läßt sich als zentrales Reizerbrechen auffassen. Wie wir 
wissen, macht Durchschneiden der Splanchnici den Brechakt unmöglich. 

Die Thalliumwirkung stellt also möglicherweise eine temporäre 
Reizwirkung auf das zentrifugale Nervensystem dar. Hemmungsnerven 
und trophische Nerven haben wir soeben besprochen. Daß die Reiz- 
wirkung auch für die motorischen Nerven vorhanden ist, beweist die 
hier beschriebene toxische Chorea. Dabei soll noch eines Zusammen- 
hanges Erwähnung getan werden, der. wohl kaum nur zufällig ist. Wir 
finden auch bei Graviden einerseits Chorea, andererseits starken Haar- 
verlust nach der Schwangerschaft, und zwar beschreibt Pinkus einen 
Fall, in welchem nach jeder Geburt nach einer Latenzzeit von 4 Monaten 
fast sämtliche Kopfhaare ausgingen. 

Während nun aber Pinkus mehr der Auffassung zuneigt, daß die 
mauserungsartigen, diffusen Haarausfälle auf derselben Ursache be- 
ruhen wie die lokalisierten, toxisch-infektiösen (Furunkel-Abrin-) 
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Haarausfälle, nämlich auf der Lokalisation eines toxischen Agens in der 
Haut, lassen die hier beschriebenen Zusammenhänge, vor allem der iso- 
lierte Ausfall des Kopfhaares unter Intaktbleiben der Brauen und Cilien 
nach internen Thalliumgaben doch die Möglichkeit nicht von der Hand 
weisen, daß generelle und lokalisierte Intoxikationen auf demselben 
Umweg zu Haarausfall führen können wie die generelle Thallium- 
intoxikation: nämlich durch die Reizung des Sympathicus. 

Ob dabei endokrine Drüsenprodukte tatsächlich eine mitwirkende 
Rolle spielen oder ob die Röntgenwirkung nur eine zufällig gleichsinnige 
ist, das zu entscheiden fehlen genügende Anhaltspunkte. So einleuch- 
tend dieser Mechanismus der Thalliumwirkung wäre, so ist er doch nicht 
eindeutig. 

Wie wir hörten, wurde Thallium früher gegen die Nachtschweiße 
der Phtisiker verwendet. Von einer sympathicusreizenden Wirkung 
des Thalliums erwarten wir aber eine Schweißvermehrung. Auch be- 
gann bei unserem Choreatiker die Erkrankung mit Durchfällen, und 
zwar zur Zeit des Höhepunktes der supponierten Reizwirkung auf den 
Sympathicus, nämlich zur Zeit des Haarausfalls.. Da der Sympathicus 
auch am Darm Hemmungsnerv ist, würden wir eher Verstopfung er- 
warten. Im Falle der Nachtschweiße mag es wichtig sein daran zu denken, 
daß der Sympathicus auch schweißhemmende Fasern führt und daß 
vielleicht eine parasympathische Innervation der Schweißfunktion vor- 
banden ist, wobei je nach der Dosierung erst die antreibenden Nerven 
und bei größerer Gabe die hemmenden Nerven erregt werden (H. H. 
Meyer. W. m. W. 1925 Nr. 20). Auch die Durchfälle lassen sich evtl. 
durch die antagonistische Doppelinnervation erklären, falls sich eine 
Wirkung des Thalliums auf den Parasympathicus nachweisen ließe, so 
daß am Darm eine Reizwirkung desselben zu einer Zeit begänne, wo an 
anderen Organen die Sympathicusreizung ihren Höhepunkt erreicht. 


6. Vergleich mit den Röntgenstrahlen. 

Auch abgesehen von den Widersprüchen in der Deutung, drängt 
sich einem die Parallele zu den Röntgenstrahlen auf. Die weitgehende 
Übereinstimmung der klinischen Erscheinungen (Haarausfall, Latenz, 
Wachstumshemmung, Intoxikationserscheinungen, elektive und Fern- 
wirkungen) geben Veranlassung, auch die Wirkungsmechanismen zu 
vergleichen. Es lassen sich auch in der Literatur weitgehende Parallelen 
finden, aber die Auffassungen über die Wirkung der Röntgenstrahlen 
sind alles andere als eindeutig und zeigen die großen Schwierigkeiten, 
die auch dem Verständnis der komplizierten Röntgenwirkung noch 
entgegenstehen. Immerhin kann aber die vergleichende Betrachtung 
der Wirkungsmechanismen des Thalliums und der Röntgenstrahlen 
das Studium beider Gebiete befruchtend beeinflussen, und sie ist viel- 
leicht auch imstande, ein Licht zu werfen auf den Widerspruch in der 
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Thalliumwirkung, den wir eben berührten. Nach Strauss!) u. a. beruht 
auch die Röntgenwirkung auf Ionisation. Die Moleküle leitender 
Substanzen werden in Atome gespalten und diese gehen neue Verbin- 
dungen ein. Das Serum ist eine elektrolytische Flüssigkeit, in der die 
Bestrahlung eine Anreicherung von Calciumionen verursacht (Ver- 
minderung der Kalkausscheidung). Das bedeutet eine Vermehrung 
der Kittsubstanz zwischen Nerv und Erfolgsorgan, verstärkte Anspruchs- 
fähigkeit der Zelle auf Reize, Erhöhung der Sympathicuswirkung und 
korrespondierend Verringerung vagotonischer Zustände, wie wir es 
klinisch nach Röntgenbestrahlungen finden. Außerdem verringert die 
Bestrahlung das in der Zellmembran enthaltene Cholesterin, was die 
Durchlässigkeit der Membran erhöht. Da Nervenreize durch die Mem- 
bran auf die Zellipoide übertragen werden, wird das ‚Nervensystem 
der Zelle“ beeinflußt. Eine solche Wirkung an den Nervenplexen der 
Bauchhöhle hält Strauss möglicherweise für die Ursache der Röntgen- 
katers. Dessen Symptome: Schweißbildung, Speichelfluß, Brechreiz 
und Erbrechen, lassen jedenfalls an eine Sympathicusreizung denken. 

Wolmershäuser!') wies aber eine gleichzeitige Blutdrucksenkung 
und Verschiebung der Leukocyten in die erweiterten Gefäße der Bauch- 
höhle nach und führt den ganzen Symptomenkomplex auf eine Er- 
regung der Vasoconstrictoren (Sympathicus) und Dilatatoren (Vagus) 
zurück, wobei aber letztere überdauert. 

Auch Luedin??) zeigt, daß ein Einfluß auf den Sympathicus und 
ein solcher auf den Parasympathicus gleichzeitig vorhanden ist. Wir 
wissen, daß das Adrenalin und die Sympathicusreizung den Blutzucker 
vermehren, daß Pankreatin und Parasympathicusreizung ihn herab- 
setzen. Luedin wies nach, daß beim nüchternen Tier, dessen Leber 
einen normalen Glykogengehalt besitzt, nach Bestrahlung die Sympa- 
thicusreizung (Hyperglykämie) überwiegt, während beim Hungertier 
mit glykogenarmer Leber die Parasympathicusreizwirkung vorwiegt, 
also Hypoglykämie auftritt. Wird die Parasympathicuswirkung durch 
Atropin gehemmt, so tritt auch beim Hungertier die Sympathicus- 
reizwirkung in den Vordergrund. Nach Luedin ist das Primäre eine 
Leberschädigung, die auf Sympathicus und Parasympathicus einwirkt. 

Strauss und Rother!!) weisen darauf hin, daß, während die Nerven im 
allgemeinen als strahlenunempfindlich gelten, eine hohe Empfindlichkeit 
der Gefäßnerven nachgewiesen ist. Die Dilatatoren werden durch 
kleinere Dosen erregt als die Constrictoren. Stärkere Dosen erregen 
auch die Constrietoren und fortgesetzte Reizung bewirkt einen Reiz- 
zustand der Dilatatoren. Während Jesionek dieses Bild als Sympathicus- 
hypotonie auffaßt, wird es z. B. von Opitz als Vagusreizung betrachtet. 
Risse und Poos!?) stellten später fest, daß die Bestrahlung einen Stoff ins 

wringt, der stark sympathicusreizend wirkt (wahrscheinlich Adre- 
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nalin), der aber von einem zweiten neu entstehenden physostigminähn- 
lichen Stoff überkompensiert wird. 

Das Wesentliche an der Röntgenwirkung scheint also ihre Komplex- 
heit zu sein, die sich vor allem darin äußert, daB Sympathicus und 
Parasympathicus beeinflußt werden, wobei je nach den Umständen 
das Gleichgewicht im großen ganzen zugunsten des einen oder anderen 
Nerven verschoben wird, im einzelnen aber Symptome beider Zustands- 
änderungen gleichzeitig sichtbar werden können. 

Die hypothetische Möglichkeit ähnlicher Verhältnisse im Wirkungs- 
mechanismus des Thalliums soll damit nur angedeutet werden, um den 
erwähnten Widerspruch der hier gegebenen Deutung nicht ganz auf sich 
beruhen zu lassen. 

Nachtrag bei der Korrektur. 

Herr Prof. Buschke hatte die Freundlichkeit, mir 11 Separata zu übersen- 
den’?-2), die zeigen, daß er sich schon seit 1901 tierexperimentell um das Problem 
der Wirkungsweise des Thalliums bemüht und dabei eine Menge äußerst wichtiger 
Feststellungen machen konnte, die ihn bestimmen, eine Wirkung auf die endo- 
krinen Drüsen und das vegetative Nervensystem anzunehmen, wobei er ersteres 
mehr betont. Meine Hypothese der Sympathicusreizung stützte sich vor allem 
auf die klinische Tatsache, daß Cilien und Brauen nie ausfielen und daß ich in 
der Literatur keine Daten über eine sympathische Innervation derselben finden 
konnte. Vielleicht spricht für deren Fehlen auch die Tatsache, daß das Phänomen 
des Haarsträubens bei Kälte oder Schreck an ihnen nicht beobachtet wird. Für 
eine nervöse, und gegen eine direkte endokrine Ursache spricht dann der Um- 
stand, daß das Thallium, wie die Substanzen der inneren Sekretion auf dem Blut- 
und Lymphweg wohl gleicherweise an die Brauen und Cilien, wie an die Haare 
der Kopfhaut gelangen können. Nun berichtet aber Buschke über einen klinischen 
Fall Giovanninis, in dem die Augenbrauen und die Haare des übrigen Körpers 
auch ausfielen!®). 

Wenn dieser eine Fall als genügend betrachtet werden darf, muß die Hypo- 
these der Sympathicusreizung als erledigt gelten, aber die Tatsache, daß in 500 Fäl- 
len Cilien und Brauen nicht ausfielen, harrt dann noch einer Erklärung. 

Praktisch wichtig ist Buschkes Ansicht, daß das Thallium nur eine funktionelle 
Schädigung hervorruft, weil in den Tierexperimenten nie eine Dauerschädigung 
beobachtet wurde, sondern nach Aussetzen der Thalliumverabreichung immer 
restitutio ad integrum eintrat?°). 

Mit Rücksicht auf die erwähnten Ermüdungserscheinungen des Thalliums 
ist der Nachweis von Bedeutung, daß die oligodynamische Wirkung durch Sauer- 
stoffentzug aufgehoben werden kann?®). Da das Phänomen der Ermüdung auch 
an der oligodynamischen Wirkung beobachtet wurde, ist die Vermutung nahe- 
liegend, daß Aufbewahrung des Thalliums unter Abschluß des Sauerstoffs auch 
die Ermüdung verhindert. 

Wichtig sind fernerhin die neuesten Arbeiten W. Berblingers?*, die bei 
Hypertrichosen im Klimacterium und bei Nebennierenrindentumoren eine Ver- 
schiebung des relativen Gewichts der Ovarien bzw. Hoden zur Nebenniere zu- 
gunsten der letzteren nachweisen, woraus Berblinger den Schluß zieht, daß die 
Nebennieren eine fördernde Wirkung auf das Haarwachstum ausüben. Da eine 
chronisch vermehrte Adrenalinausschwemmung auch eine chronische Sympha- 
thicusreizung im Gefolge haben müßte, steht diese Theorie im direkten Gegen- 
satz zu der vorgebrachten. Es scheint mir aber der Nachweis zu fehlen, daß 
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die Hyperplasie auch Hyperfunktion bedeutet. Es ließe sich auch denken, 
daß eine Hypofunktion vorliegt und daß infolge der Verminderung der normalen 
Symphathicusreizung auch dessen normale Hemmungsfunktion am Haar beein- 
trächtigt ist und daß so die Hypertrichosis zustande komme. Am Schluß seiner 
letzten Arbeit, die mir in der Korrektur vorliegt?”), scheint Berblinger selbst 
eine solche Möglichkeit offenzulassen, indem er sagt; ‚Von den ‚adenomartigen“ 
Gebilden der Rinde nimmt aber Landau an, daß sie zum Chemismus der Neben- 
nierenrinde in Beziehung stehen, wenn er sie auch nicht im Sinne einer ‚Hyper- 
epinephrie‘ anspricht. Eine solche, im absolutem Sinne genommen, brauche ich 
such nicht zu fordern . . . Vielleicht liegt in der Beziehung zum sympathischen 
Nervensystem das Einheitliche . . .“ 
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Hautveränderungen bei Lungentuberkulose. 


Von 
Prof. Arth. Jordan. 


(Eingegangen am 1. März 1926.) 


Von den 106 Kranken mit Hauttuberkulose, welche im Laufe des 
letzten Jahrzehnts in der 2. Moskauer Hautklinik lagen, hatten 91 
Lupus vulgaris, 9 Scrofuloderma, 2 Lichen scrofulosorum und 4 Tuber- 
kulide. Es handelte sich um 61 Personen männlichen und 45 weiblichen 
Geschlechts, von denen 84 im Alter von 11—30 Jahren, die übrigen 
in einem teils niederen, teils höheren Alter standen. Ein Zusammenhang 
mit Lungen- bzw. Drüsentuberkulose ließ sich nur in 44 Fällen klinisch 
konstatieren. Leider konnten infolge des Krieges und der Revolution 
nur bei einem kleinen Teil der Fälle röntgenologische Untersuchungen 
vorgenommen werden. Auch unsere 38 Fälle von Lupus erythematodes 
(28 Frauen, 10 Männer) wiesen bloß zur Hälfte Beziehungen zur Tu- 
berkulose auf. 

Vergleichen wir unsere Befunde mit denjenigen anderer Autoren, so gelang 
es Somogyi unter 194 Hauttuberkulösen röntgenologisch in 117 Fällen einen in- 
aktiven und in 25 einen aktiven Lungenprozeß nachzuweisen. Obgleich diese 
Ziffern höher als die unsrigen sind, ergibt doch auch diese Statistik, daß von den 
Hauttuberkulösen 5mal mehr an inaktiver, als an aktiver Lungentuberkulose 
leiden. Noch kleiner ist die letztere Ziffer bei Blaschko, dem zufolge sich zwar 
bei 25—30% der Hauttuberkulösen eine Tuberkulose der inneren Organe, fast 
ausschließlich der Lungen findet, von denen aber nur ca. 5%, einen progressiven 
Charakter haben. In weitaus der Mehrzahl der Fälle liegen gutartige indurative 
Prozesse vor. Dem entspricht nach Blaschko auch die Tatsache, daß von den 
Lupösen nur 5—6% an Lungentuberkulose zugrunde gehen. 

Von Interesse ist demnach die umgekehrte Frage, wie oft sich bei 
Tuberkulose der inneren Organe Hautveränderungen nachweisen lassen 
und welcher Art dieselben sind. 

Hierüber lauten die Angaben verschieden. Gar zu viele scheint diese Frage 
übrigens nicht beschäftigt zu haben. Hegler hält bei Erwachsenen und älteren 
Kindern mit Lungentuberkulose Hauterscheinungen für etwas außerordentlich 
Seltenes, Kleinschmidt dagegen bei Kindern für sehr häufig. 

Zwecks weiterer Klärung dieser Frage untersuchte ich, dank dem 
liebenswürdigen Entgegenkommen der Chefs, wie der Kollegen einiger 
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Moskauer Tuberkuloseheimstätten (Sacharjino, Alexino, Wyssokije 
Gori) und der Abteilung für Tuberkulose beim Medwednikowschen 
Hospital, in den Wintermonaten 1925/1926, 300 Kranke, darunter 
211 Männer und 89 Frauen. Vorzüglich handelte es sich um Fälle von 
Lungentuberkulose mittlerer Schwere (B), in ganz geringer Anzahl um 
schwere Fälle (C) und in bloß vereinzelten Fällen um Knochen- oder 
Drüsentuberkulose. Wir können daher im allgemeinen sprechen von 
Lungentuberkulose, wobei sich unter 300 untersuchten Fällen bloß 
6mal, d.h. in 2%, richtige Hauttuberkulose nachweisen ließ, und zwar 
Scrofuloderma 1 mal, Lupus vulgaris 1 mal, Lichen serofulosorum 2 mal, 
Tuberkulide 2mal. Außerdem wurde mir noch ambulatorisch ein Fall 
von Lupus erythematodes bei aktiver Lungentuberkulose vorgeführt. 
Eine merkwürdig kleine Zahl von Hauttuberkulose. Man kann mir 
entgegnen, daß Hauttuberkulöse in diesen Anstalten keine Aufnahme 
finden; gewiß, aber es konnten sich doch Hauterscheinungen während 
des Aufenthaltes im Tuberkuloseheim ausbilden, was somit auch nicht 
der Fall war. Wie ist das zu erklären ? 


Jesionek spricht von einer angeborenen Immunität der Haut gegenüber dem 
tuberkulösen Gift und Much sagt, wir wissen, wie stark die Zellimmunität der 
Haut gegen die Partialantigene sein kann, gleichgültig, ob der Träger aktiv tuber- 
kulös oder inaktiv tuberkulös oder geheilt ist. Noch unentschieden ist, wie er 
weiter bemerkt, bis heute die Frage, ob die Hauttuberkulose öfter durch eine 
exogene oder endogene Infektion bedingt wird. Nach Peters und Brock geht in 
71,5%, dem Ausbruch der Hauttuberkulose eine Erkrankung der Lymphdrüsen 
oder sonstigen Organe voraus, wogegen Leopold und Rosenstern glauben, daß die 
Tuberkulide in einem großen Teil der Fälle im Säuglingsalter ein prämonitorisches 
Symptom der Tuberkulose bilden. Für das letztere scheint auch die Statistik 
Gardiners zu sprechen, welcher unter 355 Fällen von Hauttuberkulose am häufig- 
sten eine direkt örtlich eingebrachte Infektion sah, wobei das erste Auftreten bei 
‘den männlichen Individuen bis zum 10. Lebensjahr in 68%, bis zum 20. Lebens- 
jahr in 90%, bei den weiblichen Individuen bis zum 10. Lebensjahr in 44% und 
bis zum 20. Lebensjahr in 80% stattfand. Das ist auch Mar/ans Ansicht, da nach 
ihm die Infektion meist in frühestem Kindesalter erfolgt, denn 97°, der Erwachse- 
nen sind Bacillenträger. Nach Lutz ist der Verlauf der Hauttuberkulose wesent- 
lich verschieden, ob die Infektion auf einen völlig unberührten Organismus oder 
auf einen, der schon mit Tuberkulose infiziert war, fällt. In ersterem Fall treten 
bei äußerer, wie hämatogener Infektion, nach kurzer Inkubationszeit entzünd- 
lich geschwürige Veränderungen der Haut auf, welche die Bacillen entweder zur 
Austrocknung bringen oder die Erkrankung auf den ganzen Körper ausbreiten. 
Trifft dagegen die Infektion auf einen schon früher an Tuberkulose erkrankten 
Körper. so werden die neu eingebrachten Tuberkelbacillen von den schon vor- 
handenen Schutzstoffen zum Absterben gebracht, wobei als Reaktion tuberkuloides 
Gewebe entsteht. 

Was nun die verschiedenen Arten von Hauterkrankungen bei Lungentuberku- 
lose anbetrifft, so unterscheidet Seifert deren folgende: 1. solche unzweifelhaft tuber- 
kulöser Natur, zu denen er die Tuberculosis miliaris, den akuten Miliartuberkel, das 
Scrofuloderma, den Lichen scrofulosorum, die Tuberculosis verrucosa, die Tuber- 
culosis necrogenica oder den Leichenfurunkel, wie den Lupus vulg. rechnet; 2. solche, 
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welche mit größter Wahrscheinlichkeit tuberkulöser Natur sind, wie Erytheme bei 
Tuberkulösen, Erythrodermia exfoliativa universalis, Pityriasis rubra Hebra, 
Acne cachekticorum, Erythema induratum Bazin und 3. solche, welche nur in 
lockerem Zusammenhang mit Tuberkulose innerer Organe stehen, wie Pityriasis 
versicolor, Pityriasis tabescentium, Sensibilitätsstörungen, Trommelschlägel- 
finger, Ausfallen der Haare und Nägel, Beziehungen der Syphilis zur Tuberkulose. 


Prüfen wir nun, an der Hand dieser Aufstellung, das von uns bei 
den 300 Kranken mit Tuberkulose der inneren Organe Gefundene. Wie 
schon angeführt, hatten nur 6 derselben gleichzeitig Erscheinungen 
echter Hauttuberkulose, wie sie von Seifert in seiner ersten Gruppe auf- 
gezählt werden. Hieraus folgt, daß bei der aktiven Lungentuberkulose 
in der Regel die Hauttuberkulose ganz zurücktritt und umgekehrt. 
Von den Krankheiten der Seifertschen zweiten Gruppe fanden sich 
bei den von uns Untersuchten überraschenderweise gar keine, was dar- 
auf zurückzuführen sein dürfte, daß dieselben größtenteils zu den sel- 
teneren gehören. Anders verhält es sich mit den von Seifert zu seiner 
dritten Gruppe vereinigten Hauterscheinungen. Wir konstatierten 
nämlich unter unseren 300 Fällen: 





| Bei den | Bei den 




















Männern , Frauen Im ganzen 
l, Atrophia cutis praematura . 12 13 25 
2. Seborrhoea capitis . . .. . 48 | 5 | 53 
3. Pityriasis tabescentium . . . 4 11 15 
4. Pityriasis versicolor . . . . 5 | 3 8 
5; Acne vulgaris ; oea- isa 27 5 | 32 
BG. NOMEE lg 15 3 18 
HERE. 2.0.5 % TREND 10 3 13 
8. Hvperkeratosis plantarum . — l | l 
9. Purpura ; 1 |} — l 
10. VIU a Se 3 | — 3 
11. Livedo su 2 e E 3 — 3 
La Letitigines A sa Ban oe l l 2 
13. Chloasma sine graviditate. . -— l l 
14. Striae sine graviditate . . . | — | l l 
15. Lichen pilaris- . > . <= kta 3 3 6 
16. Herpes labialis M l l 2 
17. Trichophytia superficialis . . l — l 
18. Onychia trichophytica l —- l 
19. Alopecia aresta < .»..... | E t l 
20. Alopecia praematura .. .. 39 13 52 
21, Hypertrichosis . . : saan 10 117 
22. Leukonychis.. - 2 5 =... »- # l 5 
23, Köllonychia o rera y O m l l 
24. Onychogryphosis . . .... 39  ı 16 55 
26. OYDE oraa Be ee N 3 — 3 
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Das ist eine recht große Zahl, selbst wenn man einige der genannten 
Krankheiten als rein zufällige ganz außer acht läßt. Ehe wir etwas 


näher auf diese eingehen, sei noch der sonstigen, klinischen Verände- 


rungen gedacht, die keine spezielle Krankheit bedeuten: 


Es wiesen auf: 











Unter den | Unter den 

Männern | Frauen | IM ganzen 
eine normale Hautfarbe na 55 16 | 71 
eine auffallend blasse Hautfarbe 47 | 19 66 
eine gebräunte Hautfarbe 109 54 | 16 


gerötete Wangen 
Cyanose der Finger 
Trommelschlägelfinger 
auffallend lange Wimpern 


Insgesamt 


Gruppieren wir zunächst die beobachteten Krankheiten in: a) zu- 
fällige und b) möglicherweise von der Lungentuberkulose abhängige, 
so hätten wir zu verzeichnen als: 


a) zufällige: 








b) möglicherweise mit der Tuberkulose 


in Verbindung stehende: 


Syphilis... 222.0... 3 mal Atrophia cutis praematura . 25mal 
Hyperkeratose der Fußsohlen 1, Alopecia . 2.2 222.0. 52 „ 
Lentigines . .. 2.0... 2. Seborrhoea capitis. . . . . 53 „ 
Chloasma . . . : 2 2... Rs; Pityriasis tabescentium .. 15, 
Strise sine graviditate .. .. l, Ekzema ....2 2220. 13 „ 
Lichen pilaris . . ...... 6 „ Hypertrichoss . ..... H7 „ 
Trichophytia sup. . ..... l. s Onychogryphosis ..... 55 p 
Onychia trichoph. . . .... 1, Acne vulgaris ...... 32 „ 
Alopecia areata . ...... 14 Rosacea .. 2.2.2.2... 18 „ 
Leukonychia . . 2.2... TE Pityriasis versicolor .... 8, 
Koilonychia . . aoaaa’ L s Vitiligo . . 2. 2 2 2 2200. 3. 

Livedo s-, Sons Kies 3.» 

Herpes simpl. . ka 77 

Pupura . . 2.2.2 22200. la 

Im ganzen . ..:.... 23 mal Im ganzen .. 2.2... 397 mal 


Von den zufälligen Krankheiten bei den Lungentuberkulösen be- 
anspruchen nur die 3 Fälle von Syphilis Interesse, weil die eine Krank- 
heit die andere beeinflussen könnte. Es handelte sich in einem Fall um 
syphilitische Periostose der einen Tibia, in den beiden anderen Fällen 
bloß um Syphilis latens. Ein Einfluß auf die Tuberkulose bzw. um- 
gekehrt, wie zuweilen beobachtet wird, ließ sich nicht konstatieren. 
Es hängt freilich alles davon ab, wann sich die Tuberkulose zur Syphilis 
oder umgekehrt hinzugesellt. 
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Poggio fand unter 969 Tuberkulosekranken 24 Luetiker, also doppelt so viel 
als wir. Koester und Amend beobachteten bei Lungentuberkulösen in 3,3%, positive 
Luesreaktionen. 

Unter den zahlreichen von uns verzeichneten, möglicherweise mit 
der Tuberkulose in Zusammenhang stehenden Krankheiten interessieren 
zunächst natürlich die Ekzemfälle, aber da diese Krankheit bei den 
verschiedensten, den Organismus schwächenden Zuständen gesehen 
wird, überrascht ihr Vorkommen in 4%, bei den Tuberkulösen nicht. 
Dagegen fällt in die Augen das häufige Vorhandensein von Hypertri- 
chosis, nämlich in einem Drittel, und dasjenige von Onychogryphosis in ei- 
nem Sechstel aller von uns untersuchten Fälle von Tuberkulose der inneren 
Organe. Der Haarreichtum betraf bei den Männern bald das Haupt- 
haar, bald die Sternalregion, bald die Streckseite der Vorderarme oder 
die Ober- und Unterschenkel. Er kam entschieden öfter bei brünetten, 
als bei blonden Personen vor und fehlte so gut wie vollkommen bei 
den Frauen. Obgleich von mir zum Vergleich keine Untersuchungen 
über die Häufigkeit von Hypertrichosis bei gesunden Männern an- 
gestellt worden sind, so legt doch das häufige Zusammentreffen der- 
selben mit den Nagelveränderungen, in Gestalt von Verdickung und 
Verkrümmung bei den Tuberkulösen, die Vermutung nahe, daß beide ' 
Veränderungen mit der Tuberkulose in Verbindung stehen könnten. 
Das stimmt auch mit den Beobachtungen anderer überein, da Darier- 
Jadassohn hervorheben, daß man Hypertrichosis nicht selten bei Tuber- 
kulose sieht. Dieselbe beruht möglicherweise auf Miterkrankung 
der endokrinen Drüsen, gewiß spielt aber hierbei auch die Sonnen- 
bestrahlung eine Rolle, welche heutzutage bei der Tuberkulose soviel 
angewandt wird. 

Desgleichen benutzen wir doch heute zur Anregung des Haar- 
wuchses bei Alopecia areata gern die Strahlen der Quarzlampe. Die 
Nagelverkrümmungen sieht Heller, auf Grund der Statistiken von 
Pigeaux, Vernois u. a., nach denen dieselben noch viel öfter als nach 
meiner Statistik sind, als ein Zeichen der tuberkulösen Lungenphthise 
an. Gleich diesen Autoren sah auch ich dieselben öfter bei Frauen als 
bei Männern, nämlich unter 211 Männern 39 mal, das macht 13%, und 
unter 89 Frauen 16mal, das macht 18%. 

Neben der Hypertrichosis steht auf deranderen Seite beieinem Sechstel 
aller Fälle die Neigung der Tuberkulösen zu frühzeitigem Haarausfall, 
was sich leicht erklärt durch die gleichfalls in einem Sechstel der Fälle 
beobachtete Seborrhoea capitis, welche als häufigste Ursache der Alo- 
pecia praematura angesehen wird. Die Haare sind auffallend dünn, 
glanzlos und fallen beim Kämmen leicht aus. Außer der Seborrhoea 
capitis beobachtete ich noch in 5%, der Fälle eine Pityriasis tabes- 
centium, was neben anderen Angaben einen verhältnismäßig kleinen 
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Prozentsatz ausmacht und sich durch die fleißigen Abreibungen, welche 
den Tuberkulösen heutzutage zu teil werden, erklärt. Die frühzeitige 
Atrophie der Haut, speziell der Handrücken und Fußsohlen, aber auch 
des übrigen Körpers in 25 unserer Fälle, d. h. in etwa 8%, beruht auf 
Ernährungsstörungen durch den tuberkulösen Prozeß. Gelegentlich 
sieht man aber Fälle der selteneren Atrophia cutis idiopathica pro- 
gressiva als direkte Folge der Tuberkulose, wie ich das auf Grund eines 
Falles meiner Privatpraxis behaupten kann, da bei einer tuberkulösen 
Frau im aktiven Stadium mit dem Stillstand der Tuberkulose auch die 
Atrophie aufhörte, sich weiter auszubreiten. Die Häufigkeit des Auf: 
tretens von Acne vulgaris in ca. 10%, hängt wohl mit der Neigung der 
Tuberkulösen zum Schwitzen und der damit gebotenen Infektions- 
möglichkeit mit Staphylokokken zusammen. Die Acne vulgaris kommt 
im Gesicht und auf dem Rücken vor und gehört dem 2. und 3. Jahr- 
zehnt an. Zu den von uns früher beschriebenen acneartigen Tuberkuliden 
konnte ich sie nicht rechnen. Von einer speziellen Acne cachecticorum 
konnte nicht die Rede sein, wo die Insassen der Tuberkuloseheime 
heute nichts weniger als einen kachectischen Eindruck machen. Bei 
den Kranken im 4. und 5. Jahrzehnt fand sich in 6%, die Rosacea als 
` Folgeerscheinung der vorhergegangenen hektischen Röte auf den Wan- 
gen und der Nase. Sehr überraschte das verhältnismäßig seltene Vor- 
kommen von Pityriasis versicolor, nämlich nur in 3%, im Gegensatz zu 
früheren Angaben. Auch Seifert betont noch, daß diese Pilzkrank: 
heit vorzugsweise bei Phthisikern vorkommt. Dieser Rückgang steht 
natürlich im Zusammenhang mit der- heutigen guten Hautpflege der 
Tuberkulösen. | 

Dreimal, d. h. in 1%, konstatierte ich Vitiligo; häufiger als gewöhn- 
lich, wo ich sie, wie aus einer früheren Arbeit von mir hervorgeht, unter 
4000 Hautfällen bloß 20 mal, d. h. in !/,%, sah. Die Ätiologie der Vitiligo 
ist bis heute dunkel, jedoch hält man einen Zusammenhang mit Störun- 
gen der endokrinen Drüsen für wahrscheinlich. Möglich, daß somit 
tuberkulöse Affektionen dieser Drüsen bedeutungsvoll sind. 

Ebenso oft bemerkte ich Livedo, diese ranken- und rautenartigen 
Gefäßverzweigungen, welchen man heute eine größere Aufmerksamkeit 
schenkt. Sie beruhen nach Ehrmann auf Störungen des Gefäßsystems, 
die angeboren oder durch Alkohol und Syphilis erworben sein können. 
Gewiß spielt aber auch die Tuberkulose hierbei eine Rolle, worauf auch 
Fischl und andere bereits hingewiesen haben. 

Herpes simplex gab es bloß 2mal, als Zeichen keiner besonderen 
Neigung der Tuberkulösen zu dieser, bei Temperatursteigerung sonst 
so häufigen Hauterkrankung. 

Der eine Fall von Purpura der unteren Extremitäten bot insofern 
etwas Ungewöhnliches dar, als diese Erscheinung bei einem 40jährigen 
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Mann mit keinen besonders sehweren Tuberkuloseerscheinungen ver- 
bunden war. Meist kommt die Purpura secundaria sonst bloß bei alten 
Leuten oder bei vorgeschrittener Tuberkulose, speziell der Miliartuber- 
kulose, vor, in unserem Fall aber ohne eine solche. 

Nach Besprechung aller genannten, von uns gefundenen, teils zu- 
fälligen, teila anscheinend von der Lungentuberkulose abhängigen 
Hautkrankheiten, bleibt. nur noch zu gedenken der Hautfarbe, wie der 
sonstigen, angeblich für Tuberkulose sprechenden Veränderungen. Da 
sind zunächst die für Tuberkulose pathognomonischen Trommelschlägel- 
finger zu erwähnen, welche ich in der Tat in 53 Fällen, d. h. in etwa einem 
Sechstel der Fälle wahrnahm, und zwar in gleicher Weise bei Männern, 
wie bei Frauen. Es ist dieses ein Symptom, welches sonst nicht vor- 
zukommen scheint. Auch die langen Wimpern, welche Kissel als tuber- 
kulöses Stigma anspricht, waren recht häufig. Was nun die Hautfarbe 
anbetrifft, so war dieselbe nur in 71 unter 300 Fällen normal, sonst in 
66 Fällen krankhaft blaß, am häufigsten aber, in 163 Fällen, dank der 
Sonnenbehandlung, welcher die Kranken heute ausgesetzt werden, meist 
leicht gebräunt. Die hektische Wangenröte, verbunden gelegentlich mit 
Cyanose der Finger, betraf ein Drittel aller Fälle. 

Verhältnismäßig selten sah ich eine welke, runzelige Haut, was 
wohl darauf zurückzuführen ist, daß sich nur verhältnismäßig wenige 
der Kranken im schwersten Stadium der Tuberkulose befanden. 

Kurz zusammengefaßt muß demnach gesagt werden, daß bei Lungen- 
tuberkulose die Hauttuberkulose eine untergeordnete Rolle spielt, da 
sie nur in 2%, beobachtet wurde, daß aber die Haut der Lungen- 
tuberkulösen zu einer ganzen Reihe verschiedener Hautveränderungen 
neigt, die wenn auch nicht in direktem, so doch in indirektem Ver- 
hältnis zur Tuberkulose stehen, d.h. daß die Tuberkulose zur Ent- 
wicklung derselben anscheinend günstige Bedingungen schafft. Zu 
diesen sind zu rechnen: Acne vulg., Seborrhöe, frühzeitige Alopecie 
bei den einen, Hypertrichosis bei den anderen, Onychogryphosis als 
häufigste derartige Erscheinungen und etwas seltener Hautatrophien, 
Rosacea, Pityriasis tabescentium und Ekzem. Die Pityriasis versicolor 
dagegen bietet, im Gegensatz zu früheren Behauptungen, eine ganz 
untergeordnete Erscheinung, da sie nur in 3%, vorkam. Die Haut der 
Lungentuberkulösen mittleren Grades ist gleichfalls, im Gegensatz zu 
früher, dank der guten Hautpflege von einem verh. guten Turgor, 
freilich oft blaß oder gelb, bei eintretender Besserung, dank der an- 
gewandten Sonnenbestrahlung gebräunt. Hektische Röte der Wangen 
wurde in einem Drittel, Trommelschlägelfinger in einem Sechstel der 
Fälle beobachtet. 
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(Aus dem mikrobiologischen Institut des Volksbildungskommissariates in Mos- 
kau und dem bakteriologischen Institut der II. Moskauer Reichsuniversität. 
Direktor: Prof. J. L. Kritschewski.) 


Die sterilisierende Wirkung des durch Serum entgifteten 
Salvarsans. 


Von 
E. S. Heronimus. 


(Eingegangen am 1. März 1926.) 


Im Jahre 1921 wurde von J. L. Kritschewski') die Meinung ausgesprochen 
und experimentell begründet, daß die toxische Wirkung des Salvarsans durch 
die von ihm im Serum und den zelligen Elementen des Organismus hervorgerufenen 
physikalisch-chemischen Veränderungen bedingt sei. 

Indem Krisschewski in vitro das Salvarsan mit Serum vermischte und 
es somit eines Teiles seiner physikalisch-chemischen Aktivität beraubte, gelang 
es ihm eine viel weniger giftige Salvarsanlösung zu bekommen. Die Versuchstiere, 
die bei Einführung von gewöhnlichen Salvarsanlösungen 93—100% Mortalität 
zeigten, gingen nur in 0%, —32%, zugrunde, wenn man ihnen eine durch Serum 
entgiftete Salvarsanlösung injizierte. 

Durch diese Experimente wurde die Tatsache der Neutralisation der 
toxischen Eigenschaften des Salvarsans durch das Serum festgestellt, 
und es eröffneten sich neuere breite Möglichkeiten für die Salvarsan- 
therapie. 

Zuerst schien es möglich, daß bei Anwendung von durch Serum ent- 
giftetem Salvarsan die Komplikationen und Todesfälle, die sonst bei 
Salvarsanbehandlung auftreten, in beträchtlichem Grade vermindert 
oder sogar völlig verschwinden würden. Andererseits, und das ist viel 
wichtiger, entstand die Möglichkeit, ohne Schaden für den Organismus 
mehr Salvarsan als bisher in denselben einzuführen und auf diese 
Weise dem von Ehrlich aufgestellten Ideal der Therapia sterilisans 
magna näher zu kommen. 

Die diesbezügliche Literatur ist nicht groß. Spieshoft) fand bei Kaninchen, 
daß Einführung von Serumneosalvarsanlösung 3mal weniger Mortalität ergab 
als die wässerige Lösung. Schubert?) (1915) führte Serumneosalvarsanlösungen 
den Kranken ein und beobachtete im Vergleich zur Einführung von wässeriger 
Lösung eine Milderung der Reaktionserscheinungen. Das meiste Interesse aber, 
bietet für uns die Arbeit von Rosentul), der eine Behandlung von 119 Syphilitikern 
mit Neosalvarsan im Serum gelöst durchgeführt hat. Obwohl die angewendeten 
Dosen 1,5 g erreichten, beobachtete er in keinem einzigen Falle irgendwelche 
Begleiterscheinungen, bei Anwendung gewöhnlicher Neosalvarsanlösungen in 
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Dosen von 0,6g, beobachtete er hingegen Temperatursteigerung in 35%, Übelkeit 
und Erbrechen in 25%, Kopfschmerzen in 85%, der Fälle. Der Autor notierte 
dabei die Verstärkung der spezifischen Wirkung des Präparates und hebt be- 
sonders hervor, daß das Fehlen der Begleiterscheinungen in seinen Fällen eine um 
so höhere Bedeutung hat, als sein Material aus der Bevölkerung der hungernden 
Gebiete bestand und außerdem das Salvarsan in sehr konzentrierten Lösungen 
verwendet wurde. Es ist somit festzustellen, daß die Arbeit von Rosentul nicht 
nur die Grundtatsache von der Entgiftung des Salvarsans durch das Serum be- 
stätigt, sondern eine besondere Bedeutung als Bestätigung derjenigen Schluß- 
folgerungen, die man daraus bezüglich der Sypulebehändinng beim Menschen 
ziehen kann, bekommt. 

Indem aber Rosentul ganz bestimmte Angaben über die Verminde- 
rung der toxischen Kraft des Salvarsans durch seine Auflösung im Serum 
und über die Beseitigung der Begleiterscheinungen feststellte, hat er 
in seiner Arbeit viel zu wenig auf die therapeutische Bedeutung solcher 
Lösungen geachtet und nur flüchtig auf die Verstärkung der spezifischen 
Wirkung des Präparates hingewiesen. Und dennoch spielt die Frage des 
Einflusses des Serums auf die therapeutische Kraft des Salvarsans eine 
entscheidende Rolle für die praktische Anwendung der Methode der 
Entgiftung des Salvarsans durch das Serum. Wenn es sich gezeigt 
hätte, daß unter dem Einfluß des Serums die heilende Kraft des Sal- 
varsans geschwächt wird, dann würde auch die entgiftende Kraft des 
Serums ihre ganze Bedeutung verlieren. Wenn aber das Serum auf die 
heilende Kraft des Salvarsans keine schwächende Wirkung ausübt, 
dann wächst seine Bedeutung ganz beträchtlich. 

Diese seine Bedeutung würde noch größer, wenn das im Serum ge- 
löste Salvarsan eine kräftigere Wirkung, als dasjenige in gewöhnlicher 
Lösung gehabt hätte. Dann könnte man wirklich von einer Realisierung 
der Therapia sterilisans magma sprechen. 

Von diesen Betrachtungen ausgehend, hat mir Prof. Kritschewski 
vorgeschlagen, auf experimentellem Wege der Frage über die thera- 
peutische (richtiger sterilisierende) Kraft des durch Serum entgifteten 
Salvarsans nachzugehen. Die Arbeit wurde an Mäusen, die mit Spir. 
Duttoni*) infiziert waren, durchgeführt und bestand in einer vergleichen- 
den Abschätzung der sterilisierenden Kraft der gewöhnlichen alkalischen 
Lösungen des Salvarsans mit in Serum gelösten Präparaten. 


Hata°) behandelte als erster mit Salvarsan Mäuse, die mit Spiroch. Duttoni 
infiziert waren. Er beobachtete eine beträchtliche Widerstandsfähigkeit der 
Parasiten gegenüber dem Präparat und stellte fest, daß eine vollständige Sterili- 
sation der Maus nur da erreicht wird, wo die Behandlung i im Beginn der Infektion 
einsetzt, wo also im Blute nicht mehr als eine Spirochäte in 3 Gesichtafeldern 
gefunden wird. Es wurde von einer Salvarsanlösung 1/4% je 0,05 ccm pro 1 g Maus 
eingeführt. Eine vollständige Heilung beurteilte Hata nach dem Fehlen der Spiro- 
chäten im Blute und nach dem Ausbleiben von Rezidiven. Die Ergebnisse wurden 
mit. der Reinfektionsmethode kontrolliert. Die ausgeheilten Mäuse wurden noch. 





) Sp. Duttoni aus dem Reichsgesundheitsamt Berlin. 
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mals mit Spiroch. Duttoni infiziert. Die 2. Infektion bestätigte die stattgehabte 
Heilung. Die Behandlung der Mäuse mit viel Spirochäten im Blute gab keine 
Sterilisation, d. h. einige Zeit nach dem Schwund erschienen die Spirochäten im 
Blute wieder, die Krankheit rezidivierte, 

. Eine beträchtliche Änderung in unseren Auffassungen über die Spirochätosen 
und deren Beeinflussung durch Salvarsan, machte die Arbeit von Buschke und 
Kroó’). Diese Autoren haben gezeigt, daß bei Infektion mit Spiroch. Duttoni 
gleichzeitig mit einer akuten Infektion, die sich durch die Anwesenheit der Para- 
siten im Blut kundgibt und die von uns leicht beobachtet werden kann, auch eine 
chronische Infektion — eine Gewebsinfektion — stattfindet. Die Spirochäten 
verbergen sich in den Geweben, hauptsächlich im Gehirn, und bleiben dort längere 
Zeit, ungeachtet der Behandlung, am Leben. Indem Buschke und Kroö frische 
Mäuse mit dem Gehirn von Mäusen infizierten, die bereits behandelt waren und 
bei denen im Blute keine Spirochäten mehr gefunden wurden, die also als geheilt 
angesehen werden mußten, erzielten sie in einer beträchtlichen Zahl der Fälle 
eine Infektion und konnten die Existenz einer Hirngewebsinfektion, die der ge- 
wöhnlichen Wirkung des Salvarsans stendhält, beweisen. 

Die Fähgikeit der Parasiten (Trypanosomen), sich von dem a im 
Gehirn zu verstecken, war Krüschewski und Brussin bekannt und sie erklärten 
dieses Phänomen durch den herabgesetzten Chemotropismus der Himeubelanz 
gegenüber dem Salvarsan und anderen Arzneimitteln. 

Kritschewski und Lass haben ausführlich die von Buschke und Kroó jateiite 
Frage der versteckten Hirninfektion durchgearbeitet und es hat sich dabei heraus- 
gestellt, daß auch bei denjenigen Mäusen, die bei Anwesenheit nur einer Spirochäte 
in 3 Gesichtsfeldern mit der doppelten Dosis als sie Hata anwendet (1/40), be- 
handelt wurden — das Gehirn eine Infektion gab, d. h. diese Mäuse waren in 
48,15%, nicht vollständig geheilt. Bei Buschke und Kroó gab das Gehirn der- 
jenigen Mäuse eine Infektion, die im Spätstadium der Krankheit behandelt wurden. 


Bei experimentellen Studien über die Wirkung eines chemothera- 
peutischen Agens muß man in erster Linie auf einen sicheren Beweis 
des vollständigen Schwundes der Parasiten aus dem Organismus achten: 
Das Kriterium dafür bei Rückfallfieber ist der Schwund der Parasiten 
aus dem peripheren Blut und das Ausbleiben der Rezidive. Als Prüfung 
auf vollständige Heilung gilt auch die Methode der Reinfektion; es 
wird nämlich angenommen, daß eine Reinfektion mit Wiedererscheinen 
der Parasiten im Blute nur bei vollständig erfolgter Heilung geschehen 
kann. Diese beiden Methoden sind aber nicht absolut sicher. Die 
Rezidive können bei geringer Zahl der Parasiten übersehen werden, und 
eine Reinfektion (Superinfektion) kann auch bei Anwesenheit der alten 
Infektion stattfinden. 

Die Arbeiten von Buschke und Kroó und von Kritschewski und Lass haben 
die Unsicherheit der ersten Methode noch mehr. hervorgehoben. Eine klinische 
Heilung, das Fehlen der Parasiten im Blute, wird noch nicht eine Sterilisation 
des Organismus bedeuten, denn die Parasiten bleiben lebendig in Geweben, 
speziell im Gehirn. Buschke und Kroó als erste haben es glänzend bewiesen, indem 
sie .mit Gehirn der behandelten und augenscheinlich gesunden Mäuse, frische 
Mäuse, infizierten. Das Ausbleiben der Infektion bei Infizierung mit dem Gehirn 


der behandelten Tiere, bekommt somit die Bedeutung des Beweises einer voll. 
ständigen Sterilisation des Organismus. 
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Für unsere Arbeit sind somit diese Untersuchungen sehr wertvoll 
gewesen, da sie uns die Möglichkeit gaben, über die sterilisierende Kraft 
des Salvarsans mit viel größerer Sicherheit als bisher zu urteilen. 


Die Mäuse wurden durch Einführung der Spiroch. Duttoni in die Bauch- 
höhle*) infiziert und bei Anwesenheit von!/,, bis®/, Spirochäten im Gesichte- 
felde mit Salvarsan, dasin Serum, zur Hälfte mit physiologischer Kochsalzlösung 
verdünnt, aufgelöst war, behandelt. Die Lösung wurde folgendermaßen hergestellt: 

Zuerst wurde eine alkalische Lösung des Salvarsans in physiologischer Koch- 
salzlösung, und zwar doppelt so konzentriert, als es nötig war bereitet und danach 
wurde diese Lösung zur Hälfte mit Hammelserum verdünnt. Die Lösung blieb klar 
und gab nur bisweilen eine leichte Opaleszenz. Es wurde 0,05 cem 1/,o Lösung 
pro Gramm der Maus eingeführt, d.h. die Dosis war beinahe die toxische (!/). 
Die Mäuse wurden täglich auf die Anwesenheit von Spirochäten im Blute, im 
Dunkelfeld, untersucht, am 15. Tage getötet und mit ihrem Gehirn wurden frische 
Mäuse intraabdominell — nach der in unserem Institut**) etwas modifizierten 
und eine größere Garantie für die Hirninfektion gebenden Methode von Buschk 
und Kroó — geimpft. 

Die mit Hirn infizierten Mäuse wurden durch 8 Tage bezüglich des Er- 
scheinens der Spirochäten im Blut untersucht und beim Fehlen der Infektion 
intraabdominell mit Spiroch. Duttoni reinfiziert (Kritschewski und Lass). Wenn 
dabei eine normalverlaufende Spirochäteninfektion resultierte, so war das ein 
Beweis dafür, daß wir es hier mit Mäusen zu tun hatten, die bei der Hirneinführung 
nicht infiziert worden waren ***), 


Im ganzen wurden 29 Mäuse verwendet. Die Behandlung erfolgte 
bei 19 Mäusen zu der Zeit, wo die Zahl der Spirochäten im Blute nicht 
höher als eine Spirochäte auf drei Gesichtsfelder war und bei 10 Mäusen 
bei einer größeren Zahl von Spirochäten. 

Vollständige Sterilisation wurde bei 25 Mäusen, d.h. in 86,20%, 
erzielt, nicht ausgeheilt blieben 4 Mäuse, d. h. 13,80%. 

Wie schon erwähnt, glaubte Hata, daß durch Salvarsan eine voll- 
ständige Sterilisation der durch Spir. Duttoni infizierten Mäuse nur 
dann erreicht wird, wenn im Moment der Behandlung die Zahl der 
Spirochäten im Blute nicht höher als eine Spir. in drei Gesichtsfeldern 
ist. Diese Meinung hat sich aber als irrig herausgestellt, wahrscheinlich 
weil Hata nur unvollkommene Methoden für die Kontrolle der Sterilisation 
zur Verfügung hatte. Bei Nachprüfung durch Kritschewski und Lass 
mittels einer genaueren Kontrollmethode hat sich herausgestellt, daß bei 
Behandlung der Mäuse, bei denen die Zahl der Spirochäten im Blute nicht 
höher als eine in drei Gesichtsfeldern ist, nicht alle Mäuse sterilisiert 
wurden, sondern nur 51,85%, die Behandlung derjenigen Mäuse aber, 





*) Es wurden 1—3 Tropfen Blut mit 8—15 Parasiten im Gesichtsfelde ein- 
geführt. 
**) Die Methode ist in der Arbeit von Kritschewski und Lass beschrieben. 
+++) Von der Publikation der ausführlichen Tabellen wird. über Verlangen 
€or Redaktion abgesehen. Sie erscheint in der russischen Zeitschrift für Mikro- 
Pathol. und Infektionskrankheiten Bd. II. 
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die mehr Spirochäten im Blute haben, nur in 42,1%% der Fälle eine Steri- 
lisation ergibt. 

Wenn wir unsere Resultate mit denjenigen von Kritschewski und 
Lass über die Prozentualität der sterilisierten Mäuse bei Behandlung 
in Fällen, wo nicht mehr als eine Spirochäte auf drei Gesichtsfelder 
vorhanden war, vergleichen, so haben wir 86,20%, bei uns gegenüber 
den 51,85% bei Kritschewski und Lass, d. h. eine Zunahme des Prozentes 
der sterilisierten Mäuse um 34,35%. Wenn wir in Betracht ziehen, 
daß ein Teil der Tiere (etwa ein Drittel) von uns bei Anwesenheit von 
mehr Spirochäten im Blute behandelt wurde, dann müssen wir diese 
Zahl noch etwas erhöhen. 

Somit zeigt unser Versuchsmaterial, daß die Entgiftung des Sal- 
varsans mittels des Serums die heilende Kraft des Präparates nicht 
nur nicht vermindert, sondern sogar erhöht. Da die Zahl der Mäuse 
in unseren Versuchen nicht groß war, so muß man gegenüber dem eben 
aufgestellten Satz sich mit einiger Vorsicht verhalten. Dennoch kann 
man mit Sicherheit behaupten, daß das durch Serum entgiftete Salvarsan 
auf jeden Fall keine geringere stertlisierende Kraft hat, als jenes, welches 
in Wasser oder physiologischer Kochsalzlösung gelöst wurde. 

Ein genaues Studium der Wirkungen des im Serum gelösten Sal- 
varsans dürfte zu einer bedeutenden Vervollkommnung der Salvarsan- 
therapie führen. 
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(Aus der Dermatologischen Station des Spitals der Israelitischen Kultusgemeinde 
in Wien. — Vorstand: Dozent Dr. Hans Königstein.) 


Atrophie der Hypophysis cerebri 
bei einem der Poikilodermia atrophicans vascularis (Jacobi) 
nahestehenden Fall von Hautatrophie'). 


Von 
Dr. Leo Wertheim. 


Mit 5 Textabbildungen. 


(Eingegangen am 4. März 1926.) 


S. M., 67 Jahre, Tempeldiener. Aufgenommen: 10. II. 1925. Eltern, 4 Ge- 
schwister gesund. Nur bei 1 Schwester angeblich dieselben Hautveränderungen, 
die Patient seit etwa 20 Jahren an sich bemerkt. 1921: Muskelrheumatismus. 
1922: Strumitis. Seit einigen Tagen Ikterus und Obstipation. — Status praesens: 
Interner Befund (Med. Abt. Prof. L. Braun): Mittelgroß, normaler Knochenbau, 
schwacher Panniculus. Mund völlig zahnlos. Geringe Vergrößerung aller 3 Schild- 
drüsenlappen. Cor, Pulmones o. B. Art. radiales etwas dickwandig. Bradykardie 
auch bei leichter Körperbewegung. (Wie aus den früheren Protokollen der Abtei- 
lung hervorgeht, war die Bradykardie bereits bei den früheren Spitalsaufenthalten 
des Patienten 1921, 1922 festgestellt, ist also nicht oder nicht allein auf den Ikterus 
zu beziehen.) Leberrand, Gallenblase deutlich tastbar, Druckschmerzhaftigkeit. 
daselbst. Harn: 3%, Dextrose. Schwere Kachexie. Verdacht auf Pankreastumor. 

Hautbefund: Sternförmige Capillarektasien an Wangen und Nasenrücken 
(Rosacea). — Am Hals und Nacken sowie in der Regio supraclavicularis, auch am 
Rücken und besonders in der Unterbauchgegend runde und längliche seichte, 
hellbraun pigmentierte Närbchen, durchschnittlich kaum linsengroß, mäßig zahl- 
reiche Comedonen, stecknadelkopfgroße bräunlich-rote follikuläre, zum Teil leicht. 
hyperkeratotische Knötchen und follikuläre Pigmentflecke, welche an den dem 
Scrotum gegenüberliegenden Teilen der Oberschenkel zu größeren dunkelkaffee- 
braunen Flächen konfluieren. -—- An den Handrücken und über dem Olecranon 
ist die Haut dünn, tiefblaurot, subcutane Venen schimmern durch, abgehobene 
Hautfalten bleiben länger bestehen (Atrophie). An den Strecekflächen der Unter- 
arme und Unterschenkel, den Knien und Fußrücken -— besonders über vor- 
springenden Knochen: Patella, Capitulum fibulae, Malleolen — linsengroße und 
kleinere,.mehr oder weniger dicht angeordnete, teils rundliche, teils längliche und 
dann der Längsachse der Extremität parallel laufende, leicht eingesunkene atro- 
phische Flecke, stellenweise (Hand- und Fußrücken) auch netzförmig angeordnet. 


1) Auszugsweise vorgetragen beim XIV. Kongreß der Deutschen Derma- 
tologischen Gesellschaft vom 13.—16. IX. 1925 in Dresden. —- Der Patient war 
in der Wiener Derm. Ges. am 5. III. 1925 von Königstein als „eigenartige Haut- 
atrophie“ vorgestellt worden. 
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mit kleinsten Gefäßektasien, punktförmigen Hämorrhagien und Pigmentierungen 
am Grunde und in ihrer unmittelbaren Umgebung. Entlang den Tibiakanten sind 
diese Depressionen etwas tiefer, gestanzt aussehenden Närbchen ähnlich (Abb. 1 
und 2). — Keine subjektiven Beschwerden seitens der Hautaffektion. 2. VI. 
Exitus. Kurz zusammengefaßt, sind aus dem Hautbefund folgende Merkmale 
festzuhalten: diffuse Atrophie an den Handrücken und Ellenbogen, fleck-, streifen- 
und netzförmige Atrophien mit Teleangiektasien, Hämorrhagien und Pigmen- 


tierungen an verschiedenen Körperstellen. 





Abb. 1. Koniegegend. Atrophische Flecke mit Gefäßektasien. 


Histologie der Haut. (Sublimatalkohol- bzw. Formalinfixierung, Paraffin. 
Hämalaun-Eosin, van @Gieson, Weigert-Rlastica, Unna-Klacin [Tannin-Wasserblau- 
Säurefuchsin], modif. Brünauer.) 1. Atrophischer Fleck mit Teleangiektasien am 
Fußrücken: Geringe Hyperkeratose. Hochgradige Verdünnung der zapfenlosen 
Epidermis stellenweise bis auf eine einzige Schichte zylindrischer Basalzellen. 
Bindegewebe der Cutis stark aufgelockert, auffallend rarefiziert. Stark erweiterte 
subpapilläre Blutgefäße. Hie und da eine kleine Lymphocytenanhäufung um ein 
Gefäß (Abb. 3). Elastische Fasern überall vorhanden, aber spärlicher und schwer 
verändert: verdünnt, aufgesplittert, in Bröckel zerfallen. Auch die Elastica der 





Abb. 2. Rundliche Närbehen und streifenförmige Atrophien am Unterschenkel. Netziörmig 
angeordnete Atrophien und Pigmentierungen mit Teleangiektasien, geringer Schuppung und 
Hämorrhagien am Fußrücken. 
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sefäße, sowohl der oberflächlichen kleineren als der größeren in der Tiefe nirgends 
zusammenhängend, sondern ebenfalls aufgesplittert und zerbröckelt, eine Er- 
scheinung, die für das Zustandekommen der Ektasien von Bedeutung zu sein 
scheint. Elacin nicht nachweisbar. — 2. Pigmentierte Hautstelle, Innenfläche des 
Oberschenkels: Mäßige Hyperkeratose. Epidermis sehr dünn, Reteleisten auf weite 
Strecken vorhanden, stellenweise vollständig fehlend. Basalzellen sehr pigment- 
reich, besonders am Grunde der Leisten und an den Follikeln. Subepidermal in 
mäßiger Zahl Melanoblasten. Feinkörniges Pigment auch in vereinzelten Lymph- 
spalten. Berlinerblau-Reaktion negativ. Lückenbildung und erweiterte, zum 
Teil auch vermehrte Gefäße an mehreren Stellen des Stratum papillare mit mäßig 
dichter perivasculärer Rundzelleninfiltration und Vermehrung der Fibroblasten. 





An den Stellen der entzündlichen Infiltration sowie an jenen, wo die Epidermis 
völlig abgeflacht ist, sind nur spärliche Reste von elastischen Fasern erhalten. 

Obduktionsbefund (Prosektor Dozent Dr. Theodor Bauer): Carcinom des 
Pankreaskopfes mit multiplen Metastasen in der Leber. Gangrän der rechten 
Lunge nach Aspirationspneumonie. Eitrige Bronchitis und Lobulärpneumonie der 
übrigen Lappen. Mäßige Atrophie des Gehirns, hochgradige Atrophie der Hypo- 
physe. Thyreoidea parenchymarm. Braune Atrophie des Herzmuskels, mäßiges 
Atherom der Aorta. — An dem unter Erhaltung der Dura und Hypophyse sowie 
der Nerven und Gefäße aus der Schädelbasis herauspräparierten Keilbein (Abb. 4) 
ist folgendes zu sehen: Die Sella turcica in ihrem knöchernen Gerüst auffallend 
klein. Von oben her betrachtend, nimmt man die Hypophyse nicht wahr. An 
ihrer Stelle sieht man nur das scharfrandige kreisrunde, 1 cm im Durchmesser 
betragende Foramen diaphragmatis sellae, durch welches man die Sonde 3 mm 
tief bis zum Boden der Sella führen kann. Aus der Tiefe der Sella steigt ein seiden- 
papierdünner flacher Strang von wenigen Millimetern Breite aufwärts, der offenbar 
dem Infundibulum und Hypophysenstiel entspricht. — Nach Härtung in Formalin 
wurde zunächst die Dura vorsichtig abpräpariert, und es zeigt sich der Knochen 
an der Sattellehne stark usuriert. Sodann wurde die Hypophyse samt Dura aus 
der Sella herausgehoben. Sie erweist sich als völlig substanzarm, sowohl im Vorder- 
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als Hinterlappen so reduziert, daß man eigentlich nur eine etwa I mm dicke trans- 
parente schalenförmige Membran vor sich hat, die die äußere Form der Sella 
wiedergibt. 

Röntgenbefund am Keilbeinpräparat (Prof. Schüller): Dorsum sellae und Pro- 
cessus clinoideus ant. gut entwickelt. Keilbeinhöhle sehr groß, gegen den Boden 
der Sella vorgewölbt, besonders auf einer Seite. Der Fassungsraum der Sella 
erscheint verkleinert. 

Die histologische Untersuchung der innersekretorischen Organe ergab im 
wesentlichen: T’hyreoidea. Stellenweise Bild einer Struma colloides cystica, da- 
neben größere Partien mit druckatrophischen Follikeln. In anderen Schnitten 
Reste abgelaufener Strumitis: entzündliche Infiltration, Schwielenbildung, Lücken 
im Bindegewebe nach Ausschwemmung von Cholesterinkrystallen, Blutpigment 
in der Umgebung größerer Gefäße. Epithelkörperchen, links oben. Hochgradige 
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Abb. 4. Keilbein mit Nerven, Gefäßen und Dura, von oben gesehen. 
I = Infundibulum und Hypophysenstiel. 


Atrophie des Organs. Kein Fettgewebe, wie es dem Alter des Individuums ent- 
spräche. — Pankreas. In den von Ca. freien Partien hochgradige Atrophie sowohl 
des drüsigen Anteils als auch der Langerhansschen Inseln. Stellenweise Fett- 
sewebsnekrose. — Nebenniere. Normale Verhältnisse. — Hoden. Mäßige Atrophie. 
Keine Spermatogenese. — Hypophyse (Hämalaun-Eosin, Mallory, Heidenhain- 
Hämatoxylin, Kresofuchsin). Die Schalenform und überaus hochgradige Atrophie 
des Organs, sowohl des nervösen als des drüsigen Anteils, bei schwacher Vergröße- 
rung sehr deutlich (Abb. 5). Der Hohlraum der Schale mit sehr lockerem Gefäße 
führenden Bindegewebe, offenbar Subarachnoidea, erfüllt, nach oben offen, im 
übrigen von einem ganz schmalen Gewebssaum umgeben, dem atrophischen Rest 
des Hypophysenparenchyms. Über das numerische Verhältnis der einzelne Zell- 
yattungen zueinander ist zu sagen, daß im Hinterlappen die basophilen, im Vorder- 
Jappen die eosinophilen Elemente überwiegen. Daneben Stellen, wo sich die Zellen 
in annähernd normaler Verteilung vorfinden, die Eosinophilen also im Vorder- 
grunde, die Basophilen an zweiter und die Hauptzellen an dritter Stelle stehen. 
Fetttröpfehen dem Alter des Individuums entsprechend in den Zellen vorhanden. 


Wenn wir zunächst die Hautveränderungen unseres Patienten über- 
blicken, so muß festgestellt werden, daß sie sich durch ihre außer- 
ordentliche Buntheit auszeichnen. Neben Comedonen und kleinen 
pigmentierten Närbehen am Hals und Stamm, die vielleicht bloß als 
Pete einer Acne zu deuten sind, neben den Veränderungen an Hand- 





atrophicans vascularis (Jacobi) nahestehenden Fall von Hautatrophie.. 469 


rücken und Ellbogen, die in jeder Hinsicht dem atrophischen Stadium 
einer Dermatitis atrophicans entsprechen, finden wir an anderen Stellen 
follikuläre Pigmentierungen, Teleangiektasien und schließlich kleinere 
fleck-, streifen- und netzförmige Atrophien, deren Bedeutung und Ent- 
stehungsursachen unklar bleiben. Die geringen Entzündungserschei- 
nungen, die wir im histologischen Bilde sahen, vielleicht auch die 


HI 





Ab. 5. Sagittalschnitt durch die Hypophyse. Sfache Vergrößerung. 
Nh= Neurohypophyse, Hl=Hinterlappen, V= Vorderlappen, B=lockeres Bindgewebe. 


klinisch sichtbaren leicht schuppenden Knötchen scheinen wohl darm&uf 
hinzudeuten, daß entzündliche Prozesse der Atrophie bzw. der Pigmen- 
tierung vorangegangen sind, ohne daß wir imstande wären, über die 
Natur dieser Entzündungsvorgänge Näheres auszusagen. Wir haben 
jedenfalls ein von den uns geläufigen Typen wesentlich abweichendes 
Krankheitsbild vor uns, dessen Einreihung unter eine von ihnen zunächst 
auf Schwierigkeiten stößt. Wenn wir aber die Kardinalsymptome 
herausgreifen — fleck-, streifen- und netzförmige Atrophien mit Tele- 
angiektasien, follikuläre Knötchen, Hämorrhagien und Pigmentierungen 
—, so ergibt sich trotz manchen Verschiedenheiten im Detail eine weit- 
gehende Übereinstimmung unseres Falles mit dem von Jacobi beschrie- 
benen und als Poikilodermia atrophicans vascularis aus der Gruppe der 
Hautatrophien herausgehobenen Falle. Dabei wollen wir die Frage, 
ob die Poikilodermie wirklich ein Krankheitsbild sui generis, wie Fuhs 
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dies erst jüngst wieder betont, oder doch nur eine besondere Form der 
sog. idiopathischen Hautatrophie ist, mit Absicht unerörtert lassen. 
Die Vergesellschaftung mit ausgesprochenen Erscheinungen der Derma- 
titis atrophicans in unserem Falle scheint allerdings zugunsten der 
letzteren, von Oppenheim, Naegeli u. a. vertretenen Auffassung zu spre- 
chen. Kurz hingewiesen sei nur noch auf die von Zinsser und Janorsky 
mitgeteilten Fälle von Poikilodermie bei Geschwistern. Leider war die 
Angabe unseres Patienten, daß seine Schwester dieselbe Affektion habe, 
nicht kontrollierbar. 

Wir wollen nun auf die erst durch die Obduktion zutage geförderte 
Veränderung der Hypophysis cerebri näher eingehen. Wie schon aus 
der Beschreibung hervorgeht, handelt es sich um eine höchstgradige 
Atrophie des Organs, sowohl des nervösen als des drüsigen Anteils. 
Atrophien der Hypophyse sind den Anatomen wohl bekannt. Sie 
machen, wofern sie sich nach abgeschlossenem Wachstum des Indivi- 
dluums einstellen, meistens keine klinischen Symptome, wie dies auch 
bei unserem Patienten der Fall war. 


Atrophie der Hypophyse stellt sich ein: 1. Als Teilerscheinung einer allgemeinen 
(senilen) Hirnatrophie. 2. Als Druckatrophie bei erhöhtem, aber auch bei nor- 
malem Hirndruck in Fällen, wo der Boden der Sella besonders dünn ist und dem 
Drucke leichter nachgibt. Ferner bei Kompression des Organs durch Tumoren 
an der Hirnbasis, besonders Hypophysenganggeschwülsten (Erdheim). Roki- 
tansky (zit. nach Erdheim) beschreibt eine solche Druckatrophie bei chronisch- 
serösem Erguß des 3. Ventrikels. 3. Infolge von embolischen Prozessen, die dann 
zum Bilde der von Simmonds beschriebenen hypophysären Kachexie führen können. 
4. Bei kongenitalen Entwicklungsstörungen (Priesel). Immer aber verliert die 
atrophierende Hypophyse offenbar infolge der eigentümlichen Druckverhältnisse 
in der Sella ihre normale Walzenform und wird schüssel- oder schalenförmig aus- 
zehöhlt. 

Die Ursache der Hypophysenatrophie in unserem Falle ist schwer 
anzugeben. Am ehesten wäre noch anzunehmen, daß sie eine Teiler- 
scheinung der Hirnatrophie darstellt, wobei aber immer noch sehr auf- 
fällig bleibt, daß das Gehirn selbst nur mäßig, sozusagen in physio- 
logischen Grenzen atrophisch war, während die Atrophie der Hypophys 
als ganz außergewöhnlich hochgradig anzusprechen wart). 

Zu welchem Zeitpunkt die Hypophysenatrophie in unserem Falle 
eingesetzt hat, ist nicht genau zu sagen. Jedenfalls muß dies erst nach 
Abschluß der Wachstumsperiode gewesen sein, da am Skelett keinerlei 
Wachstumsstörungen festzustellen waren, andererseits sprechen die auch 
röntgenologisch nachgewiesene Verkleinerung der Sella und die Vor- 
wölbung der Keilbeinhöhle nach oben dafür, daß es sich um einen viele 
Jahre zurückliegenden Prozeß handelt. 


I) Dies bestätigten auch die pathologischen Anatomen, Dozent Bauer und 
Prof. Erdheim, denen ich an dieser Stelle nochmals meinen Dank ausspreche. 


atr 


Vor 
agesi 
darbot 
ausal 
Annah 
Anom 
die er 
Beoba 
xhliel 
Mein 
diese i 
tigt 
Ton k 
inkre 
Beol, 
inkre 

Fenk 
enf I 
bei 
letel 


l auch 


| 
l6; 
Gray 
tient 
hter 
tine 
‘je d 
tau, 
Lam 
bin? 


set | 


ali 
Kr | 
Ir 


atrophicans vascularis (Jacobi) nahestehenden Fall von Hautatrophie. 471 


Von größtem Interesse für uns ist die Frage, ob wir berechtigt sind, 
angesichts der außergewöhnlichen Hautveränderungen, die unser Patient 
darbot, und des ebenso ungewöhnlichen Hypophysenbefundes einen 
kausalen Zusammenhang zwischen beiden anzunehmen oder uns mit der 
Annahme eines bloß zufälligen Zusammentreffens zweier so merkwürdigen 
Anomalien zu begnügen. Die zweite Annahme hat wenig für sich, für 
die erste ist allerdings der strikte Beweis auf Grund einer einzigen 
Beobachtung kaum zu erbringen. Er würde die Erkenntnis in sich 
schließen, daß das Bindegewebe der Haut, besonders das elastische Gewebe 
in einem Abhängigkeitsverhältnis zur Funktion der Hypophyse stehe. DaB 
diese Gewebe dem Einfluß der inneren Sekretion überhaupt unterstehen, 
zeigt ja die senile Hautatrophie. Volk u. a. glauben überdies auf Grund 
von klinischen Beobachtungen auch die idiopathische Hautatrophie auf 
inkretorische Störungen zurückführen zu müssen. Dabei liefern all diese 
Beobachtungen keinerlei Anhaltspunkte dafür, daß ein bestimmtes 
inkretorisches Organ unmittelbar oder durch seine Einwirkung auf die 
Funktion anderer innersekretorischer Drüsen die Haut mittelbar be- 
einflusse. Hingegen sind in den letzten Jahren zwei Fälle von Striae cutis 
bei Akromegalie bekannt geworden. Der eine wurde von Hermstein mit- 
geteilt, der andere von mir an der Abteilung Ehrmann beobachtet und 
auch in der Wiener Dermatologischen Gesellschaft vorgestellt. 


Er sei hier kurz rekapituliert: C.L., 22 Jahre, Haushalt. Menarche mit 
16 Jahren, stets protrahierte Menstruationsblutungen. Sonst immer gesund, keine 
Gravidität, keine Infektionskrankheiten. In den letzten Monaten bemerkte Pa- 
tientin, daß sie auffallend dicker wurde, ohne daß sie etwa eine Veränderung in 
ihrer Lebensweise hierfür verantwortlich machen könnte. Gleichzeitig fielen ihr 
eine Vergröberung ihrer Gesichtszüge sowie Hautveränderungen auf, deretwegen 
sie die Abteilung aufsucht. — Hochwuchs. Adipositas. Sehr kräftiger Knochen- 
bau. Auffallende Plumpheit des Gesichtes. Nase und Kinn stark vorspringend. 
Lippen wulstig. Röntgenologisch keine Veränderung am Schädelskelett. Typische 
blaß-bläuliche und bläulich-rote Striae an den Mammase, den ÖOberarmen, den 
seitlichen Bauchpartien, über den Trochanteren und in den Kniekehlen. 


Bekanntlich ist die Auffassung der Striae als reine Dehnungsstreifen, 
also ausschließlich durch mechanische Momente bedingt, heute fallen 
gelassen und es muß als wahrscheinlich angenommen werden, daß der 
mechanische Insult nur von sekundärer Bedeutung für ihr Zustande- 
kommen ist, während gerade das Primäre die toxische bzw. autotoxische 
Schädigung der Elastica ist. Es sei diesbezüglich nur auf die Darstellung 
in Kyrles ‚„Histobiologie der Haut“ und auf die Arbeit von Brünauer 
sowie auf eine jüngst erschienene von Kogoj hingewiesen. Somit liegt 
die Annahme einer primären Schädigung des Cutiselastins durch ein als 
Autotoxin wirkendes pathologisches Hypophyseninkret in den beiden 
Fällen von Akromegalie mit Striae nahe. In diesem Zusammenhang sei 
auch die Frage gestreift, ob nicht zwischen den Striae gravidarum und 
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der Veränderung der Hypophyse während der Gravidität Beziehungen 
bestehen. Kogoj meint ja, daß die der Entstehung der Strise voran- 
gehenden Elasticaschädigungen überhaupt nur auf dem Umwege über 
das inkretorische System zustande kommen, daß also Typhus-, Dysen- 
terie-, Tuberkelbacillen usw. bzw. deren Produkte zunächst inkre- 
torische Organe schädigen, die dann das ‚Striatoxin‘‘ liefern. 

In diesem Sinne verdient vielleicht ein uns von Prim. Breuer freundlichst 
überlassener Fall Erwähnung, betreffend ein 15jähriges Mädchen, erstmalig men- 
struiert mit 12 Jahren. Menses von da an immer regelmäßig von 4 wöchentlichem 
Typus bis kurz nach Ausbruch der seit nunmehr 1!/, Jahren bestehenden Darm- 
erkrankung — Enteritis ulcerosa (Paratyphus?). Damals traten zunächst Un- 
regelmäßigkeiten und dann vollständiges Sistieren der Menses ein. Bald nachher 
entwickelten sich Striae distensae von höchster Intensität, welche beiderseits ober- 
und unterhalb der Kniescheibe, diese sichelförmig umgreifend, lokalisiert sind. 


Dabei hochgradige Abmagerung! 

Nach diesen für das Verständnis der möglichen Zusammenhänge 
notwendigen Abschweifungen zu unserem Falle von Poikilodermie zu- 
rückkehrend, wäre allerdings dem etwaigen Einwand zu begegnen, daß 
eine Analogie zwischen diesem und den Striae bei Hypophysentumoren, 
bzw. wenn wir an die Verhältnisse in der Gravidität denken, bei hyper- 
trophischen Zuständen der Hypophyse nicht bestehe, da in unserem 
Falle gerade das Gegenteil, eine Atrophie der Hypophyse, vorliege. 
Dem wäre zu erwidern, daß bei Drüsen mit innerer Sekretion Verkleine- 
rung des Organs und Hypofunktion, Vergrößerung und Hyperfunktion 
nicht unbedingt und immer parallel gehen müssen. Überdies scheint für 
den Effekt weniger die Quantität als die Qualität der Hormone mab- 
gebend zu sein. Sonst wäre es unverständlich, daß anatomisch differente, 
ja divergente Anomalien solcher Organe identische oder ähnliche kli- 
nische Symptome hervorrufen können, siehe Kretinismus bei Strums 
und andererseits bei Hypo- bzw. Athyreoidismus. 

Wenn wir also bei der Deutung unseres Falles von der Annahme aus- 
gehen wollen, daß ein pathologisch verändertes Hypophysenhormon un- 
mittelbar oder durch Beeinflussung anderer Drüsen mit innerer Sekre- 
tion — für die letztere Auffassung geben unsere Befunde im Gegensatz 
zu denen im Falle Hermsteins keine Anhaltspunkte — als Elastintoxin 
zu wirken imstande sei, so wäre zu sagen, daß gerade die schweren Ver- 
änderungen an der Elastica der Gefäßwände für das Vorhandensein eines 
im Blute kreisenden toxischen Agens zu sprechen scheinen. Analog der 
Bedeutung, die einem solchen Autotoxin für die- Entstehung der Striae 
zugeschrieben wird, wäre das Zustandekommen der atrophischen Flecke 
so zu erklären, daß hier primär eine Schädigung des Elastins statt- 
gefunden hat, die dann im Anschluß an nicht näher zu bezeichhende, 
aber vielleicht jenen im infiltrativen Stadium der Dermatitis atrophicans 
analoge und in ihrem Rest histologisch noch nachweisbare Entzündung- 
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prozesse, vielleicht auch im Anschluß an mechanische Insulte von außen, 
wofür die bevorzugte Lokalisation über vorspringenden Knochenpartien 
spricht, zur Zerreißung der elastischen Fasern und klinisch wahrnehm- 
baren Atrophie geführt hat. Der Mangel des Elacins in den darauf 
untersuchten Präparaten mag mit dem Alter des Prozesses zusammen- 
hängen. Dadurch, daß die Präcapillaren eines zusammenhängenden 
elastischen Mantels entbehren, werden sie unter dem Drucke des Blutes 
ausgeweitet — Teleangiektasien — und zerreißen leicht: Hämorrhagien, 
Pigmentierungen. 

Zum Schlusse sei ausdrücklich bemerkt, daß wir uns des Hypo- 
thetischen in unserer Darstellung wohl bewußt sind. Immerhin glauben 
wir, daß dem hier mitgeteilten Falle trotz mancher ihm anhaftenden 
und derzeit nicht zu beseitigenden Unklarheit Interesse zukomme, weil 
er gewisse bisher unbekannte oder wenig beachtete Zusammenhänge 
wahrscheinlich macht. Weitere Untersuchungen und Beobachtungen, 
auch seitens der pathologischen Anatomen, werden notwendig sein, um 
in dieser grundsätzlich bedeutsamen Frage Hypothetisches von Reellem 
zu sondern. 


— 
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(Aus der biologischen Abteilung des pharmakognostischen Institutes der Univer- 
sität Wien. — Prof. Dr. R. Wasicky.) 


Pharmakologische Untersuchungen über die Wirkung des 
Pyramidons auf das Genitale. 


Von 


Fritz Lasch und Alfred Perutz. 
Mit 2 Textabbildungen. 


(Eingegangen am 11. März 1926.) 


Ausgehend von den klinischen Beobachtungen H. Januschkes!) und 
der experimentellen Arbeit von Januschke und Lasch?) haben wir die 
Wirkung des Pyramidons auf das Genitale pharmakologisch näher 
untersucht. Nach den oben angeführten Untersuchungsergebnissen hat 
das Pyramidon sowohl am isolierten als auch am Bauchfensterdarm 
des Tieres, sowie auch beim Menschen eine den Tonus der Darmmusku- 
latur herabsetzende Wirkung; in geringen Konzentrationen ist dabei die 
Peristaltik erhalten, in größeren Gaben verschwindet schließlich auch 
diese. Dieser Vorgang ist im Tierversuch völlig reversibel. 

Es erschien uns nun wünschenswert, das Pyramidon auch am 
Genitale pharmakologisch zu analysieren, weil sowohl klinischerseits 
Beobachtungen vorliegen, nach denen das Antipyrin, aus welchem 
Pyramidon durch Ersatz des Wasserstoffatoms durch die Dimethyl- 
aminogruppe entsteht, als Antaphrodisiacum empfohlen wird [Thör)), 
als auch dieses Präparat bei Dysmenorrhöe von günstigem Einfluß zu 
sein scheint. Man ging dabei scheinbar von der allgemein pharmako- 
logischen Überlegung aus, daß Pyramidon auch in jenen Fällen zentral 
beruhigend einwirke. Nach den Untersuchungen von Januschke und 
Lasch kommt jedoch dem Pyramidon unleugbar auch ein peripherer 
Angriffspunkt an der glatten Muskulatur des Darmes zu. Diese peri- 
phere Wirkung suchten wir sowohl am männlichen als auch am weib- 
lichen Genitale festzustellen. 

Über die Pharmakologie des weiblichen Genitales liegen die aus- 
gedehnten Untersuchungen von Kehrer!), Kurdinowski), Holste®) u. 8- 
vor, über das pharmakologische Verhalten des männlichen Genitales 
verweisen wir auf die zusammenfassende Darstellung dieses Gebietes 

In Arbeiten von Perutz?) und seinen Mitarbeitern. 
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Wir untersuchten nun sowohl den Uterus als auch den Samenstrang 
von geschlechtsreifen Ratten und Meerschweinchen. Beim Uterus ver- 
wendeten wir sowohl gravide als auch nichtträchtige Tiere. 

Als Versuchsanordnung wählten wir die Apparatur nach Magnus, 
die sich bei Genitaluntersuchungen allen Untersuchern gut bewährte. 
Als Nährflüssigkeit nahmen wir 
eine Ringerlösung von folgender 
Zusammensetzung: Natr. chlorat. 
0,9%, Natr. bicarb. 0,03%, Cale. 
Chlorat. 0,024% , KCI 0,042% . Der 
Inhalt des Gefäßes, in welchem die 
Organe suspendiert waren, be- 
trug 50 ccm. 

Im folgenden seien die Versuche 
kurz wiedergegeben, von den Kur- 
ven seien nur die prinzipiell wich- 
tigen gebracht, da alle übrigen da- 
mit vollkommen übereinstimmen. 

I. Versuch am Uterus. Sowohl 
am graviden wie am nichtgraviden 
Uterus bewirkt Pyramidon in ge- 
ringen Konzentrationen (1 : 25000 
bis 1:10000) eine deutliche Sen- 
kung des Tonus bei teilweise er- 
haltener Rhythmik, in stärkeren 
Konzentrationen (unter 1 : 10000) 
kommt es neben dem Tonusabfall 
auch zum vollkommenen Ver- 
schwinden der rhythmischen Kon- 
traktionsbewegungen; aber auch 
dann ist dieser Vorgang durch 
mehrmaliges Waschen des Präpa- 
rates mit Ringerlösung vollkommen 
reversibel. Dieser Vorgang ist am 
isolierten Uterus beliebig oft, so- 
lange das Organ noch lebensfähig Abb. 1. Kurve i DOREEN 5 
ist, hervorrufbar. Es gelingt ferner gravid, bei 4 P = Pyramidon 1:5000, bei 4 RW 
durch entsprechende Dosen von TEN 
Pyramidon die Kontraktionen hervorrufende Wirkung von Barium- 
chlorid, Kaliumchlorid und Ergotin zu verhindern (siehe Kurve 1). 

II. Versuch am Samenstrang (Ratte und Meerschweinchen). Da 
dieses Organ selten spontane Kontraktionen der glatten Muskulatur 
zeigt, haben wir hauptsächlich in nachfolgenden Versuchen auf Tonus- 
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herabsetzung und Änderung in der pharmakologischen Ansprechbarkeit 
durch Nerven- und Muskelgifte Gewicht gelegt. Es gelingt auch hier 
bereits in geringen Konzentrationen (1 : 10 000), durch Pyramidon den 
Tonus des Organs deutlich herabzusetzen. Durch entsprechende Dosie- 
rung ist es auch möglich, sowohl Kontraktionen durch sympathikotrope 
(Adrenalin) oder parasympathikotrope (Pilocarpin) Mittel zu verhindern, 
als auch die Wirkung vorwiegend myotroper Substanzen (Barium- 
chlorid) völlig auszuschalten (siehe Kurve 2). Diese Versuchsresultate 
zeigen eindeutig, daß Pyramidon in Konzentrationen von 1:25 00 
aufwärts sowohl den Tonus der glatten Muskulatur des Uterus wie des 
Samenstrangs herabsetzen und die Organe ruhigstellen kann. Dies ist 
ein vollkommener Parallelismus zu der Wirkung des Pyramidons auf 
die glatte Muskulatur des Darmes. 





+? ARW 


Abb. 2 Kurve 2, Samenstrang eines Meerschweinchens, bei A P = Pyramidon 
1:10000 in der Badeflüssigkeit, bei A RW = Ringerwechseln. 


Was den pharmakologischen Angriffspunkt des Pyramidons an der 
glatten Muskulatur des Genitales betrifft, wäre zu bemerken, dab 
sowohl sympathische wie parasympathische Reize durch Pyramidon- 
gaben ausgeschaltet werden können. Da ferner auch die kontraktions- 
erregende Wirkung des Bariumchlorids, dessen Angriffspunkt wohl vor- 
wiegend in der glatten Muskulatur selbst zu suchen sein dürfte, durch 
Pyramidon aufgehoben werden kann, so dürfte mit großer Wahrschein- 
lichkeit Pyramidon an der glatten Muskelfaser selbst angreifen. Es hätte 
somit auf das Genitale eine ähnliche Wirkung wie die ätherischen Öle 
und der Monobromcampher [cf. Perutz und Kofler®), Perut2?)]. 

Diese experimentellen Untersuchungsergebnisse weisen daraufhin, 
daß bei der klinischen Verwendung von Pyramidon bei Erkrankungen 
des Genitaltraktes (Dysmenorrhöe u.a.) nicht allein, wie bisher an- 
genommen wurde, eine rein zentrale Komponente wirksam sein dürfte, 
sondern vorwiegend die periphere auf die glatte Muskulatur dieser 
Organe selbst. 

Zusammenfassu ng: 
l: Es wurde Pyramidon an der isolierten glatten Muskulatur des 


Genitales (Uterus, Samenstrang) von Ratten und Meerschweinchen 1n 
der Versuchsanordnung nach Magnus untersucht und eine deutlich 
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tonusherabsetzende und die Tätigkeit des Organs ruhigstellende Wirkung 
festgestellt. 

2. Auf Grund der pharmakologischen Analyse dürfte das Pyramidon 
höchstwahrscheinlich an der glatten Muskelfaser selbst angreifen. 

3. Auf Grund dieser Untersuchungen ergibt sich der Schluß, daß 
die klinische Wirkung des Pyramidons zur Ruhigstellung der glatten 
Muskulatur des Genitaltraktes nicht nur eine zentrale, sondern auch 
eine periphere sein dürfte. 
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Über die Zusammenhänge von Oxydation, Diffussion und 
trypanozider Wirksamkeit von Salvarsanlösungen. 


Von 
H. Th. Schreus und H. Weisbecker. 


Mit 4 Textabbildungen. 
(Eingegangen am 29. März 1926.) 


Untersuchungen über die Verbreitung und das Schicksal des Sal- 
varsans im Körper haben von jeher einen breiten Raum in der Salvarsan- 
forschung und Literatur eingenommen. Hatte schon Ehrlich selbst die 
besondere Bedeutung des distributiven Momentes bei der Arzneimittel- 
wirkung betont, so kann es nicht wundernehmen, wenn die experimen- 
telle Salvarsanforschung zuerst die Bedingungen der Verteilung des 
Salvarsans im Körper zu klären sich bemühte. Aber auch dem klinischen 
Beobachter drängte sich mit dem Fehlschlag der Therapia sterilisans 
magna und der häufigen, fast stereotypen Wiederkehr besonderer 
Rezidivformen der Syphilis nach Salvarsanbehandlung die besondere 
Bedeutung einer gleichmäßigen Verteilung im Körper auf. Leider stellen 
sich der Klärung dieser Fragen außerordentliche Schwierigkeiten in den 
Weg, da der unmittelbare Nachweis der Verteilung des Salvarsans in den 
Geweben gleich und längere Zeit nach der Injektion unmöglich und 
selbst die Erforschung der physikalisch-chemischen Eigenschaften des 
Salvarsans und seiner Wechselwirkungen zu den Kolloiden des Körpers, 
seiner Diffusions- und Ausbreitungsgeschwindigkeit sowie die seiner 
Umwandlungsprodukte nur unsichere Schlüsse über die Verteilungs- 
bedingungen im Körper zu ziehen erlaubt. Immerhin sind derartige 
Untersuchungen durch die weitgehende Analogie mit dem Verhalten von 
Vitalfarbstoffen im Körper erleichtert worden. 

Nach den Untersuchungen zahlreicher Autoren!) verschwindet das 
Salvarsan aus der Blutbahn schon kurze Zeit nach der Injektion, so daß 
trotz der anzunehmenden Wechselwirkung zwischen Serumkolloiden 
und Salvarsan in der Hauptsache an eine Ausbreitung im Körper durch 
Diffusion gedacht werden muß. Allerdings kann bei dem kolloidalen 
resp. semikolloidalen Charakter des Salvarsans diese Ausbreitung nur 
eine unvollkommene sein und in der kurzen zur Verfügung stehenden 
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Diffusionszeit nicht weit über die Wände und nächste Umgebung der 
Capillaren hinausgehen. Das gilt aber nur für das unveränderte Sal- 
varsan, für seine Abbauprodukte jedoch muß ein wesentlich weiteres 
Vordringen in die Gewebe angenommen werden, da schon die Arsinoxyde 
nach den Untersuchungen von Voeglin und Tompson?) erheblich besser 
diffundieren und die Arsinsäuren bereits eine Diffusionsfähigkeit zeigen, 
die an die krystalloider Substanzen heranreicht. Bei Stehen von Sal- 
varsanlösungen an Luft hat man 3, 4, 5) das Auftreten toxischer bzw. 
auf die Spirochäten abtötend wirkender Stoffe in vitro festgestellt. 
Aber auch in vivo bilden sich diese Oxydationsprodukte. Erinnert sei .- 
hier an die Ergebnisse früherer Untersuchungen von Swift und Ellis®) 
und von Stühmer’), nach denen dem Körper selbst mehrere Tage nach 
einer Salvarsaninjektion entnommenes Serum nach Erhitzen auf 56° 
spirochätozide Eigenschaften zeigt, und zwar, wie Stühmer nachge- 
wiesen hat, auf Grund seines Gehaltes an Arsinoxyden. Allerdings ver- 
geht eine Latenz von mehreren Stunden, bevor im Körper diese Oxy- 
dationsprodukte entstehen oder richtiger gesagt, durch ihre Wirkung 
auf Trypanosomen in Erscheinung treten®). 

Die vorliegenden Untersuchungen verfolgten nun den besonderen 
Zweck, weitere Stützpunkte dafür beizubringen, daß die Ausbreitung 
des Salvarsans bzw. seiner wirksamen Abbauprodukte im Körper tat- 
sächlich durch reine Diffusion erfolgen kann. Es kam uns also einmal 
darauf an, quantitativ die Diffusionsgeschwindigkeit aus NaCl und 
Serumlösungen bei der von uns gewählten Versuchsanordnung zu prüfen, 
zweitens wollten wir feststellen, welche Wirkung die dialysierenden 
Produkte in vitro auf Spirochäten bzw. Trypanosomen zeigten. Letztere 
Feststellung schien uns deshalb wichtig, weil sie einigermaßen zu ent- 
scheiden gestattete, ob es bei der biologischen Wirkung mehr auf eine 
gleichmäßige Durchtränkung mit dem Salvarsan selbst oder mit seinen 
Abbauprodukten ankäme. 

Zu den Versuchen benutzten wir Grahamsche Dialysatoren mit Perga- 
mentfilter. Diese wurden vor Beginn der Versuche aufs genaueste auf Eiweiß- 
durchlässigkeit geprüft’und im Verlauf der Versuche immer wieder kontrolliert. 
Filter, die auch nur merkliche Spuren Eiweiß durchließen (Opalescenz mit Sulfo- 
salicylsäure) wurden verworfen. 

Um die Salvarsandiffusion quantitativ verfolgen zu können, benutzten wir 
zunächst die von Authenrieth und Taege?) angegebene Methode. Hierbei wird die 
zu untersuchende Salvarsanlösung zunächst nach Abelin diazotiert und dann mit 
einem geeichten Keil verglichen. Es ergaben sich jedoch gewisse Schwierigkeiten. 
Zunächst die Wahl des Vergleichsfarbstoffs. Nach einigen unbefriedigenden Vor- 
versuchen nahmen wir Phenolrot, einen Indicatorfarbstoff, der durch Veränderung 
der pz mit Leichtigkeit jeden gewünschten Farbton zwischen Rot und Gelb her- 
zustellen gestattet. Es zeigte sich hierbei aber, daß bei Phenolrot und diazotierter 
Salvarsanlösung Farbton und Helligkeit sich nicht in gleichem Verhältnis änderten, 
so daß bei abnehmender Konzentration die Ablesung ungenau wurde. Anderer- 
seits ergaben die einzelnen Operationsnummern eines Salvarsans nicht immer den 
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gleichen Farbton nach der Abelinschen Probe, so daß es notwendig gewesen wäre, 
den Keil für jedes Salvarsan eigens zu eichen. Wir zogen darum eine andere 
Methode vof, die uns durchweg gleichmäßige und sichere Resultate lieferte. Bei 
jedem Dialysierversuch stellten wir eine Reihe von Salvarsanlösungen her mit 
fallender Konzentration, mit denen das Außendialysat dann immer verglichen 
wurde, indem die Vergleichssalvarsanlösungen und das Dialysat zugleich diazotiert 
wurden. Die optimalen Mengenverhältnisse von Natriumnitrit, Salzsäure und 
Alkali richten sich einmal nach der Zeitlänge, die zwischen den einzelnen Mani- 
pulationen verfließt, ferner nach der Salvarsankonzentration und sind auch ab- 
hängig von individuellen Verschiedenheiten der Operationsnummern. Nimmt man 
aber die Diazotierung für jeden einzelnen Vergleich sowohl bei der zu unter- 
suchenden als auch bei den bekannten Lösungen gleichzeitig vor, so heben sich 
etwaige daraus ergebende Fehler natürlich heraus, 

Nachstehend bringen wir nun den quantitativen Ablauf der Salvar- 
sandiffusion. Wegen des praktischen Interesses benutzten wir zu den 
Versuchen Neosalvarsan und Neosilbersalvarsan. 

Die Dialysate wurden immer in folgender Weise angesetzt: Die Dialysatoren 
wurden gefüllt innen mit Salvarsan, gelöst in 50 cem Tyrodelösung in einer Kon- 
zentration von 1 : 500, außen mit 120 ccm Tyrodelösung. Bei den Serumversuchen 
wurde das Salvarsan gleichfalls in Konzentration 1 : 500 in 30 ccm unverdünntem 
Serum gelöst, außen befanden sich hierbei 80 ccm Tyrodelösung. Bei diesen 
Mengenverhältnissen war der Flüssigkeitsspiegel innen und außen gleich hoch. 
Von anderen isotonen Flüssigkeiten benutzten wir Normosal- und Kochsalz- 
lösung, die keine wesentlich differenten Resultate ergaben. 

Die Abbildungen zeigen das Ergebnis einer Anzahl von Versuchen 
bei den einzelnen Salvarsanen und Lösungsmitteln*). Die Kurven decken 
sich zum Teil, zum Teil treten gewisse Differenzen auf, die durch Filter- 
dicke, Operationsnummer, Temperatur usw. bedingt sein mögen. Doch 
haben wir keine besonderen Untersuchungen hierüber angestellt. Ein 
prinzipieller Unterschied zeigt sich zwischen Neo- und Neosilbersalvarsan, 
indem ersteres etwa doppelt so stark in der gleichen Zeit im Dialysat 
erscheint. Hierfür sind Gründe maßgebend, die wir zum Schluß noch 
erkennen werden. Wird als Lösungsmittel Serum benutzt, so sehen wir, 
daß die Diffusionsgeschwindigkeit bei beiden Salvarsanen auf die Hälfte 
und weniger absinkt. 

Zusammengefaßt ergeben also auch diese Versuche wie frühere von 
Schreus und Wieler!P), daß der Serumzusatz zu Salvarsanlösungen zwar 
die Diffusionsfähigkeit der Salvarsane verringert, sie aber nicht aujhebl. 
Berücksichtigen wir weiter, daß im Körper das Verhältnis Flüssigkeits- 
menge zu Oberfläche in den Capillaren ein unvergleichlich viel günstigeres 
ist als bei unseren Versuchen, so scheint es uns berechtigt, auch nach 
diesen Versuchen wieder die Ausbreitung des Salvarsans resp. seiner 
Abbauprodukte im Körper als reinen Diffusionsvorgang aufzufassen. 
Zu beachten ist hier ja auch noch, daß überall, wo von Salvarsan ge- 


*) Die Versuche gehen nicht, wie irrtümlich gezeichnet, über 0—6, sondern 
über 0—32 Stunden. 
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sprochen wird, es sich in der Hauptsache um oxydiertes Salvarsan, also 
um Arsinoxyde, handeln wird und die Entstehungsbedingungen für diese 
im Körper wohl bessere sind als unter unseren Versuchsbedingungen. 
Gerade die im folgenden Teil angeführten biologischen Versuche be- 
stätigen dies. 


Neosalvarsan Neosilbersalvarsan 





6 
Stunden 


Neosalvarsan-Serum Neosilbersalvarsan-Serum 


71.128000 
1.256000 
1:512000 





5 6 
Stunden 
Abb. 1. 


. Unsere zweite Aufgabe war nun, zu untersuchen, wie die dialysieren- 
den Stoffe in vitro auf Spirochäten bzw. Trypanosomen wirkten. Als 
Indikator einer Wirkung nahmen wir das Erlöschen der Bewegungen 
sämtlicher Individuen im Deckglaspräparat an. Diese Methode ist 
allerdings relativ unscharf und sie gestattet nicht, die Wirkung schwäch- 
ster Konzentrationen zu erfassen, die in vivo sicher noch vorhanden ist, 
wie auch aus den Arbeiten verschiedener Autoren hervorgeht!!), die 
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durch Salvarsan zwar keine Beeinflussung der Spirochätenbeweglichkeit 
erzielen, dafür jedoch den völligen Verlust der Vermehrungsfähigkeit 
und Infektiosität feststellen konnten. Für unsere Versuche aber, die ja 
in der Hauptsache die quantitative Zusammensetzung des Dialysat- 
gemisches klären wollten, war die Prüfung in vitro einfacher und darum 
sicherer. Im Anfange untersuchten wir sowohl die Wirkung auf Rekur- 
rensspirochäten als auch auf Naganatrypanosomen. Von den Spiro- 
chätenversuchen nahmen wir jedoch bald Abstand. 

Zwar konnten wir durch starke Salvarsankonzentrationen auch ein Absterben 
der Spirochäten beobachten, doch waren diese Konzentrationen zu hoch und die 
Beobachtungszeiten zu lange, als daß diese Methode für unsere Versuche in Frage 
kommen konnte. Sicher ließe sich auch bei Spirochäten eine Wirksamkeit der 
dialysierenden Stoffe in geringen Konzentrationen feststellen durch Prüfung der 
eben erwähnten biologischen Wirksamkeit (Verlust der Infektiosität bei noch 
erhaltener Beweglichkeit). — Für unsere Fragestellung genügten aber die in 
vitro-Versuche mit Trypanosomen. 

Die Bewertung der Trypanosomenergebnisse erforderte jedoch auch 
noch eine besondere Voruntersuchung. 

Es zeigte sich nämlich, daß die Zeit des Absterbens im Deckglas- 
präparat bei den Trypanosomen von verschiedenen Bedingungen ab- 
hängig ist. Zunächst fiel uns auf, daß in den Kontrollpräparaten die 
Trypanosomen, die sonst mindestens 5—6 Stunden lebend blieben, 
manchmal schon nach sehr kurzer Zeit (15—30 Minuten) bewegungslos 
wurden. Es handelte sich dabei immer um Präparate mit sehr zahl- 
reichen Trypanosomen im Gesichtsfeld. Andererseits beobachteten wir, 
daß in Präparaten mit zahlreichen Luftblasen die Trypanosomen in der 
Umgebung dieser Luftblasen die vielfache Zeit lebend blieben im Ver- 
gleich zu anderen Stellen des gleichen Präparates. Ja, wir konnten sogar 
feststellen, daß die Trypanosomen direkt auf diese Luftblasen hin sich 
bewegten. Um die Luftblasen sieht man dann gegen Ende der Beob- 
achtungszeit die Trypanosomen pallisadenartig aufgereiht. Die gleiche 
Erscheinung zeigte sich, wenn auch nicht so ausgeprägt, an dicken Stellen 
mit dicht gedrängten roten Blutkörperchen. All dies ließ an eine Betei- 
ligung des Sauerstoffs denken. Wir sahen daraufhin die Literatur durch 
nach analogen Beobachtungen und konnten folgende Angaben finden: 

Nauss und Yorke’) berichten, daß das Blut trypanosomenkranker Tiere in 
späteren Stadien eine dunkle Farbe zeigt, die auf O,-Mangel hinweist. Ferner, 
daß Trypanosomen Oxyhämoglobinlösung deutlich zu reduzieren vermögen und 
daß in defibriniertem Blut O, bei Trypanosomenzusatz schnell aufgebraucht wird. 
Eine ganz andere Erklärung glaubt Schern!?) annehmen zu müssen, nämlich, daß 
lebensverlängernde Stoffe, die von den Organen geliefert werden, mit dem Grade 
der Infektion abnehmen. So beobachtete er auch, daß in Präparaten von stark 
positiven Mäusen die Trypanosomen schon nach 10—15 Min. starben. Zu beiden 
Auffassungen im Gegensatz gibt Simons!) an, daß trypanosomenreiche Lösungen 


bessere Lebensbedingungen hätten, da durch Cytolyse eines Teiles der Trypano- 
» den übrigen günstige Stoffe zugeführt würden. 
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Es war nun die Frage: ist in Präparaten von stark positiven Mäusen 
doch der Sauerstoffmangel das Entscheidende für das schnelle Ab- 
sterben der Trypanosomen, oder ist es der Mangel an lebensverlängern- 
den Stoffen oder etwa das Vorhandensein von Antikörpern, für die wir 
ja allerdings bei der schnell tödlich verlaufenden Naganainfektion wenig 
Anhaltspunkte haben ? Wir versuchten, durch ein einfaches Experiment 
diese Verhältnisse zu klären. Wir fertigten von einer stark positiven 
Maus einerseits Präparate an mit unverdünntem Blut, andererseits 
solche, bei denen das Blut mit Tyrodelösung 5—100fach verdünnt war. 
Durch Zufügung dieser indifferenten Flüssigkeit werden eventuelle 
lebensverlängernde Stoffe und Trypanosomen gleichmäßig verdünnt, 
das gegenseitige Verhältnis bleibt unverändert, andererseits steht aber 
den einzelnen Trypanosomen in den verdünnteren Lösungen relativ mehr 
Sauerstoff zur Verfügung. Das Ergebnis war folgendes: in den unver- 
dünnten Präparaten starben die Trypanosomen in 20--40 Minuten, in 
den verdünnten je nach dem Grade der Verdünnung erst nach 3—7 Stun- 
den. Dieser Ausfall läßt mit großer Wahrscheinlichkeit darauf schließen, 
daß Sauerstoffmangel die Ursache für das schnelle Absterben der Trypano- 
somen ist. 

Da es nun schlecht möglich ist, immer unter gleichen Lebensbedingungen 
für die Trypanosomen zu arbeiten und die Versuche von diesen Fehlerquellen 
zu befreien, so ist damit auch gesagt, daß es nicht angängig ist, verschiedene Ver- 
suche untereinander zu vergleichen, wenn wir eben nicht Mäuse genau gleichen 
Infektionsgrades wählen. Wohl aber können wir immer die Zahlen eines Versuches 
im Vergleich zu der Lebensdauer der Kontrollen bewerten, wenn wir bei Anfertigung 
der einzelnen Präparate stets die gleichen Bedingungen herstellen. Wenn wir 
bei den im folgenden angeführten Beispielen Zahlen miteinander vergleichen, so 
handelt es sich aber immer um Werte, die den geforderten Bedingungen ent- 
sprechen. 

Doch nun zurück zu unserer ursprünglichen Fragestellung. Wir 
wollten untersuchen, wie die dialysierenden Stoffe in vitro wirken, haupt- 
sächlich um daraus schließen zu können, ob das ursprüngliche Salvarsan 
oder seine Oxydationsstufen von größerer Bedeutung seien. Zu diesem 
Zwecke mußten wir drei Versuchsreihen ansetzen, und zwar erstens 
frische Salvarsanlösungen in entsprechender Verdünnung auf ihre Wirk- 
samkeit prüfen; zweitens diese Salvarsanlösungen mit relativ zur Schicht- 
dicke großer Oberfläche (Petrischalen) an der Luft stehen lassen und in 
bestimmten Zeitintervallen untersuchen; und drittens die Wirkung der 
Außendialysate ebenfalls nach bestimmten Zeiten prüfen. Im folgen- 
den fassen wir das Ergebnis dieser Versuche zusammen. 

Zu den Verdünnungen benutzten wir Tyrodelösung, die uns noch etwas 
brauchbarer erschien als Normosallösung. Wir mischten immer gleiche Mengen 
Blut und Salvarsanlösung (je 1 Öse auf das Deckgläschen). Bei allen Versuchen 


wurden Kontrollen angesetzt und nur solche Versuche bewertet, bei denen die 
Kontrollpräparate während der ganzen Beobschtungsdauer ungeschädigt blieben. 
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Tabelle 1. Wirkung frischer Salvarsanlösungen. 








Neosalvarsan | Neosilbersalvarsan 


l] : 100 |Trypanosomen, totin 10 Min. | 1: 100 | Trypanosomen, totin 11Min. 
l : 500 3 » » 25 „ ,1:500 | is »» 40, 
1 : 5000 » 00180 „11:00 n o nn. 





Wie sich aus vorstehender Tabelle ergibt, wirkt frisch aus Ampullen 
entnommenes Salvarsan in Tyrodelösung bereits in recht niedriger 
Konzentrationen abtötend auf Trypanosomen. Dabei ist Neosalvarsan 
wirksamer als Neosilbersalvarsan. Ob diese trypanozide Wirkung 
bereits dem unveränderten Salvarsan zukommt, oder schon in ihm 
enthaltenen Spuren von Arsinoxyden, können wir nicht entscheiden. 
Letztere Annahme scheint uns aber wahrscheinlicher, da sie eine Er- 
klärungsmöglichkeit dafür bietet, daß andere Untersucher!!) zum Teil 
noch bei wesentlieh höheren Konzentrationen keine Einwirkung in vitro 
gefunden haben. Die Annahme ist ja nicht unwahrscheinlich, daß ver- 
schiedene Operationsnummern von Salvarsan Schwankungen des Ge- 
haltes an Oxydationsprodukten aufweisen können, soweit nicht etwa dif- 
ferente physikalisch-chemische Eigenschaften in Betracht zu ziehen sind. 

Die nächste Tabelle zeigt dann, wie die trypanozide Wirkung frischer 
Salvarsanlösungen bei Stehen an Luft in Petrischalen zunimmt. 




















Tabelle 2. 
Neosalvarsan | Nebsiihesen vera 
Pen E: | E e a A RD. U ot. 
' 1:2000 | 1:5000 | 1:500 | 1:5000 
Alter der Lösung : Be ho | 1 


> -=-= --—- |} Alter der Lösung | 
Trypanosomen, tot in 






Trypanosomen, tot in 









20 Min. 100 Min. 150 Min. | 
60 p | HO „o, 150 5 |! 
120, LM 
240 „ 60, | 80 , o 360 


In Übereinstimmung mit den bekannten Beobachtungen beim Neo- 
salvarsan finden wir eine deutliche Zunahme der trypanoziden Wirkung. 
Ebenfalls in Übereinstimmung mit den Untersuchungen von Kolle®) ist 
die Zunahme bei Neosilbersalvarsan langsamer, so daß sie erst nach etua 
4 Stunden in Erscheinung tritt, während beim Neosalvarsan schon nach 
2 Stunden die Toxizitätssteigerung maximal ist. Immerhin haben wir 
auch beim Neosilbersalvarsan eine wesentlich schnellere Toxizitäts- 
zunahme festgestellt, als bisher angenommen wurde; gibt doch Kolle) 
an, daß er innerhalb von 24 Stunden keine Zunahme der Giftigkeit 
beobachten konnte. Beachtenswert ist ferner das Vorhandensein eines 
Optimums der trypanoziden Wirkung, das auch bei längerem Stehen an 
Lot nieht überschritten wird. 
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Bemerken möchten wir noch, daß die Zahlen dieser Versuehe noch einer 
gewissen Korrektur bedürfen. So können wir z. B. nicht sagen, daß die Oxy- 
dationsprodukte, die sich innerhalb von 2 Stunden aus dem Neosalvarsan bilden, 
nun doppelt so wirksam sind wie unverändertes Salvarsan, Denn das ‚frische‘ 
Salvarsan ist auch schon zum Teil oxydiert und hat auch noch während der Beob- 
achtungsdauer im Deckglaspräparat Gelegenheit sich weiter zu oxydieren. 

Anders gestalten sich aber diese Verhältnisse, wenn das Salvarsan 
nicht in anorganischen Lösungsmitteln, sondern in Serum aufgelöst 
wird. Prüft man diese Serumlösungen auf ihre trypanozide Wirkung, 
so kann man sofort eine ganz erhebliche Abnahme der Toxizität fest- 
stellen. So fanden wir, daß Trypanosomen bei einer Konzentration der 
Salvarsan-Serumlösung von 1 : 500 etwa gleich lange ihre Beweglichkeit 
behalten wie in einer Salvarsan-Tyrodelösung von 1 : 5000. Es handelt 
sich hier offenbar zunächst um eine Schutzwirkung des Serums gegen die 
toxische Wirkung des unveränderten Salvarsans.. Aus zahlreichen 
Untersuchungen ist ja bekannt, daß die akut toxische Wirkung von 
Salvarsanlösungen auf zum Teil noch unbekannten physikalisch- 
chemischen Eigenschaften beruht, die durch den Zusatz von Serum und 
auch anderen Schutzkolloiden paralysiert wird. Überlassen wir nun 
diese Salvarsan-Serumlösungen an der Luft der Oxydation, so ergibt 
sich, wie der erste Teil der folgenden Tabelle zeigt, daß die trypanozide 
Wirkung der Serumlösungen lamgsaner zunimmt und auch unter Berück- 
sichtigung der hohen Konzentration dieser Lösungen nur einen relativ 
geringeren Wert erreicht als bei Salvarsan-Tyrodelösungen. 


Tabelle 3*). 















































| 1:500 | 1 : 2000 1 : 200 
Alter der Lösung! Neosalvarsan |Neosalvarsan | Alter der Lösung Neosalvarsan erhitzt auf 
| in Serum | in Tyrode in Serum o 
| Trypanosomen, tot tu | Trypanosomen, tot in 
15 Min. 105 Min. , 100 Min. 15 Min. 100 Min. | 
120 ,, 105 ,, | 95 ,„ h 60 ,, 120 , ' 95 Min 
240 39 i 60 ” | 70 99 | 120 3 ; 85 ” Ä 70 s 
360 ,, 80 n o. 70 „p l 180, 80 np l 60 n 
480 „= 100 „ | lO 240 , l 55 n 


Wir müssen also annehmen, daß entweder die Oxydation durch den 
Serumzusatz verlangsamt wird oder daß das Serum auch gegenüber den 
Arsinoxyden eine Schutzwirkung ausübt. Eine Beobachtung von 
Stühmer?) läßt uns annehmen, daß die letztere Möglichkeit jedenfalls 
eine Rolle spielt. 





*, Die Zahlen der Tabelle zeigen vereinzelt herausfallende Werte, die auch 
bei anderen hier nicht angeführten Versuchen öfter in Erscheinung treten. Eine 
Erklärung hierfür vermögen wir nicht zu geben. 
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Stühmer fand in Bestätigung von Untersuchungen von Swift und Ellis), 
daß in Salvarsanserum biologisch wirksame Stoffe vorhanden sind, die durch 
Erhitzen des Serums auf 56° in ihrer Wirksamkeit erheblich gesteigert werden. 
Da sich diese Stoffe durch Natriumhydrosulfit wieder auf den Wirkungsgrad in 
unerhitztem Zustand zurückführen lassen, schließt er, daß es sich um eine Ver- 
bindung des Salvarsans mit Bestandteilen des aktiven Serums handeln müsse. 
Es ist also in höchstem Grade wahrscheinlich, daß auch das Arsinoxyd durch 
Bildung eines Serumeiweißsalzes entgiftet wird (synthetische Entgiftung nach 
Stühmer). 

Um nun nachzuprüfen, inwieweit dies hier in Betracht kam, machten 
wir entsprechende Versuche, indem wir einmal Salvarsanserum bei 
Zimmertemperatur prüften, das andere Mal nach vorherigem 20 Minuten 
langem Erhitzen auf 56°. Das Ergebnis zeigt der zweite Teil der letzten 
Tabelle. Wir fanden also in Bestätigung der Versuche Stühmers eine 
deutliche Toxizitätszunahme bei dem erhitzten Salvarsanserum. 


Wir wenden uns nunmehr den Untersuchungen zu, die wir über die 
Wirksamkeit der Dialysate an Trypanosomen vorgenommen haben. Die 
darüber im folgenden angegebenen Zahlen sind Mittelwerte aus zahl- 
reichen Einzeluntersuchungen. Eine gegenüber der Kontrolle sichere 
Wirksamkeit der Dialysate fanden wir etwa bei Konzentrationen von 
1 : 20 000 ab, wobei die Trypanosomen in 2—3 Stunden starben. Bei 
einer Konzentration von 1: 10000 liegt die Wirksamkeit um eine 
Stunde herum, bei 1 : 5000 bei !/, Stunde. 


Für die Wirksamkeit der Dialysate war es gleichgültig, ob sie aus 
wässerigen Lösungen von Neo- oder Neosilbersalvarsan oder aus deren 
Serumlösungen erhalten waren. Bei gleicher Konzentration zeigte sich 
immer die gleiche Wirkung. Verschieden war lediglich, wie aus Tab. 1—3 
hervorgeht, die Zeit, die zur Erlangung eines Dialysates dieser Konzen- 
tration bei den verschiedenen Salvarsanen und den verschiedenen Lösungs- 
mitteln erforderlich war. Daß alle Dialysate bei der gleichen Konzentration 
die gleiche Wirkung zeigten, deutet daraufhin, daß in allen das gleiche wirk- 
same Prinzip vorhanden war, und zwar nach unseren vorherigen Aus- 
führungen Paraoxymetamidophenylarsinoxyd. Erkennen wir diese Tal- 
sache an, dann verstehen wir auch, warum die Zeit zur Erlangung eines 

wirksamen Dialysates bei Neosilbersalvarsan länger sein muß als bei Neo- 
salvarsan und bei den Serumlösungen länger als bei wässerigen Lösungen. 
Denn aus unseren im zweiten Teil besprochenen Untersuchungen sahen 
wir ja, daß die Zunahme der trypanoziden Wirkung einmal bei den 
beiden verschiedenen Salvarsanen verschieden schnell vor sich geht und 
andererseits Tyrode- und Serumlösungen sich verschieden verhalten. 
Die wirksamen Oxydationsprodukte sind natürlich immer dieselben, 
nämlich Arsinoxyde. Und dieses tritt fast allein im Außendialysat auf, 
u-p. kann mit dieser biologischen Methode nachgewiesen werden. Ob 
‘ ıınverändertes Salvarsan durchgeht, können wir auf Grund unserer 
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Versuche hier nicht entscheiden. Es ist allerdings auch unwahrschein- 
lich, daß es bei diesen Versuchsverhältnissen in größeren Mengen durch- 
geht. Die wirksamen Dialysate sind selbst bei hohen Konzentrationen 
noch wasserklar und unterscheiden sich dadurch ganz deutlich von ent- 
sprechend verdünnten Salvarsanlösungen, die immer noch ihre Eigen- 
farbe erkennen lassen. Für die Richtigkeit dieses Schlusses spricht dann 
ferner noch die Tatsache, daß die Wirksamkeit der Dialysate etwa 
doppelt so groß ist wie die von Salvarsanverdünnungen gleicher Kon- 
zentration, die während der ganzen Dialysierdauer an Luft in Petry- 
schalen zur Oxydation gestanden haben. Ersteres besteht eben fast rein 
aus Arsinoxyden, letzteres aus einem Gemisch von Arsinoxyden und 
unverändertem Salvarsan. — 

Aus den vorstehenden Untersuchungen zeigt sich wiederum die 
große Rolle, welche Arsinoxyde bei der Salvarsanwirkung spielen. Der 
naheliegende Schluß aber, diese Arsinoxyde direkt zur Therapie zu ver- 
wenden, kann nicht daraus abgeleitet werden. Denn es ist nicht zu 
erwarten, daß bei Anwendung des Paraoxymetamidophenylarsinoxyds 
zur Injektion auch eine bessere Wirkung erzielt werden muß, weil es sich 
hier um einen gut diffundierenden Körper handelt. Bei solchen spielt 
ja immer die schnelle Ausscheidung eine sehr große Rolle. Tatsächlich 
ist derchemotherapeutische Index nach Ehrlich-Hata bei diesem Präparat 
ja auch schlechter als bei den Salvarsanen. Bei dem schlecht diffun- 
dierenden Salvarsan mit seiner relativ langsamen Ausscheidung sind 
die Bedingungen wenigstens für eine kurzdauernde Depotwirkung doch 
wohl sehr viel besser. Die Zerfallsgeschwindigkeit des Salvarsans und die 
Remanenz des unveränderten Salvarsans im Körper sind deshalb mög- 
licherweise die Faktoren, die für die Güte der Wirkung maßgebend sind, 
und es erscheint nicht ausgeschlossen, daß die Unterschiede, die die 
Salvarsanabkömmlinge gegeneinander zeigen, lediglich aus einem wech- 
selnden Verhältnis dieser beiden Faktoren herrühren. 


Zusammenfassung: 

1. Die Lebensdauer der Trypanosomen im Deckglaspräparat hängt 
ab vom Sauerstoffgehalt. 

2. Bei Dialyse wässeriger Salvarsanlösungen ergibt sich, daß die 
Abelinsche Probe im Außendialysat bei Neosalvarsan etwa doppelt so 
schnell positiv wird als bei Neosilbersalvarsan. 

3. Bei Auflösung der Salvarsane in Serum zeigt sich eine erhebliche 
Verzögerung der Dialyse gegenüber wässerigen Lösungen. 

4. Frische Salvarsanlösungen bis zu Konzentrationen von 1 : 5000 
machen Trypanosomen in Zeiten bis zu 2!/, Stunden im Deckglas- 
präparat unbeweglich. 

5. Salvarsanlösungen nehmen bei Stehen an Luft an trypanozider 
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Wirksamkeit zu, und zwar Neosalvarsan schneller als Neosilbersalvarsan, 
wobei ein Optimum nach 2 resp. 4 Stunden zu erkennen ist. 

6. Serumsalvarsanlösungen sind gegenüber wässerigen Lösungen 
entgiftet und nehmen auch nur langsamer und weniger an trypanozider 
Wirksamkeit zu, z. T. infolge synthetischer Entgiftung des gebildeten 
Arsinoxydes durch Bildung eines nicht hitzebeständigen Eiweißsalzes. 

7. Die Salvarsandialysate sind in vitro wirksam bis zu Konzentra- 
tionen von 1: 20000, wobei es gleichgültig ist, ob das Dialysat aus 
Neo- oder Neosilbersalvarsanlösungen erhalten wurde. Die Dialysate 
sind etwa doppelt so wirksam wie gleich lange oxydierte Salvarsanver- 
dünnungen gleicher Konzentration. Die Wirksamkeit der Dialysate 
dürfte auf ihrem Gehalt an Arsinoxyden beruhen. 


8. Da die Untersuchungen zeigen, daß die Arsinoxyde gut diffun- 


dieren und das wirksame trypanozide Prinzip darstellen, so bestätigen 
sie, daß zum mindesten die Ausbreitung der wirksamen Salvarsanbe- 
standteile im Körper auf dem Wege reiner Diffusion erfolgen kann. 
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Über die Juckempfindung in ekzematös erkrankter Haut. 


Von 
Privatdozent Dr. Stephan Rothman. 


(Eingegangen am 30. März 1926). 


Über den Sensibilitätszustand erkrankter Hautgebiete liegen nur 
vereinzelte Beobachtungen vor, insbesondere sind juckende Haut- 
krankheiten in dieser Beziehung wenig untersucht. Die im folgenden 
mitgeteilten Sensibilitätsprüfungen bei Ekzemkranken hatten den 
Zweck, die sinnesphysiologischen Bedingungen des Juckens beim Ekzem 
genauer festzulegen, um auf diesem Wege, wenn das möglich sein sollte, 
dem Wesen der Juckempfindung näherzukommen. 


Schmerzsinn. 


Die Schmerzempfindung wurde qualitativ mittels Nadelstich geprüft. Da 
jeder Doppelversuch an kranker und gesunder Haut 10—20 mal wiederholt wurde, 
konnten Fehler, die durch eventuelle Ungleichmäßigkeiten der Reizstärke ent- 
standen sind, als ausgeschlossen gelten. Soweit das möglich war, wurden zum 
Vergleich die symmetrischen gesunden Hautstellen geprüft; war die symmetrische 
Hautstelle auch erkrankt, so führten wir die Kontrollprüfungen in der Nähe des 
Ekzemherdes aus. Zu den Versuchen wurden nur verständige und allem Anschein 
nach verläßliche Patienten herangezogen. 

Fall 1. Ekzem der rechten Hand seit 3 Jahren. Hyperämie, Knötchen, 
Bläschen, unregelmäßig festhaftende Schuppen. Gesunde Haut: Normale schmerz- 
hafte Stichempfindung; der Schmerz klingt in 3—4 Sek. ab. Ekzematöse Haut: 
Stichempfindung von normaler Intensität, in unmittelbarem Anschluß daran 
schwaches, aber deutliches Jucken. Die Juckempfindung dehnt sich kreisförmig 
auf ein Gebiet von etwa 3 cm Durchmesser aus. Von der 10. Sek. ab wird das 
Jucken schwächer, mit der 13. Sek. hört es auf. 

Fall 2. Ekzem beider Hände und Unterarme seit 1 Jahr. An den Unter- 
armen fleckförmige unregelmäßige Rötung, stecknadelkopfgroße Erhabenheiten, 
an den Händen vertiefte Hautfelderung, Sprödigkeit. Auf gesunder Haut dauert 
der normale Stichschmerz bis höchstens 23 Sek. lang (8, 11, 23, 9 Sek.). Auf einem 
geröteten Knötchen des Unterarmes ist die Qualität des Schmerzes die gleiche, 
aber der Schmerz ist viel stärker. Die Schmerzempfindung an solehen Knötchen 

dauert 1 Min. 55 Sek., 2 Min. 50 Sek., 35 Sek., 1 Min. 15 Sek., 1 Min. usw. Während 
der ganzen Zeit ist die Schmerzempfindung deutlich, zwischendurch verstärkt 
sie sich aber in einzelnen „Rucken“, die auffallend rhythmisch, im Anfang alle 
20 Sek., später alle 10 Sek., manchmal auch von Anfang an alle 10 Sek. wieder- 
kehren. Nachdem einmal der Versuch schon seit 5 Min. beendet ist, tritt die 
Schmerzempfindung an allen gereizten Stellen wieder auf; „es ist als würde die 
Nadel noch stechen“. Die gereizten Stellen sind jetzt leicht gerötet. 
33* 


490 St. Rothman: 


Fall 3. Ekzem beider Ellenbeugen. Starke Rötung, Spannung, feinste, 
lichenoid glänzende Knötchen. Die Schmerzempfindung ist an der kranken Seile 
viel stärker als auf der gesunden. Abklingen zu gleicher Zeit. 

Fall 4. Lichen simplex chronicus der Inguinalbeugen. Keine nachweisbar 
Hyperalgesie der lichenifizierten Herde. Kein Qualitätsunterschied. 

Fall 5. Ekzem beider Hände seit 6 Jahren. Rötung, intracorneale Bläschen, 
Parakeratose, stellenweise Lichenification. Deutliche Hyperalgesie der Ekzen- 
herde. Die Schmerzempfindung klingt daselbst etwas langsamer ab. 

Fall 6. Ekzem beider Hände seit 3 Jahren. Rötung, Bläschen, parakera- 
totische Schuppung, Vertiefung der Hautfurchen. Gleiche Qualität der Schmerz- 
empfindung in gesunder und kranker Haut. Aber in der ekzematösen Haut ist die 
Stichempfindung etwas lebhafter und dauert 5—10 Sek., während in gesunder Haut 
die Zeit des Abklingens mit der Stoppuhr gar nicht gemessen werden kann. Die 
abklingende Empfindung in ekzematöser Haut ist bis zum Schluß eine (allmäh- 
lich abnehmende) Stichempfindung. 

Fall 7. Chronisches Ekzem des ganzen Körpers mit starker Lichenification; 
Asthma. Qualität und Intensität der Stichempfindung ist in gesunder und lichenifi- 
zierter Haut identisch, höchstens, daß der Stich in der lichenifizierten Haut manch- 
mal etwas weniger spitz empfunden wird. 

Fall 8. Analekzem. Rötung, stellenweise Epithelverdickung, Bei Berührung 
mit der Nadelspitze „stumpfes taubes Gefühl“, während gleichstarke Berührung 
in der Umgebung spitz empfunden wird. Gegenüber stärkeren Stichen ist die 
erkrankte Haut etwas empfindlicher als die normale Umgebung. 


In Ekzemfällen, bei denen keine übermäßige Epithelverdickung vor- 
liegt, finden wir regelmäßig eine Hyperalgesie. Neben der erhöhten 
Intensität der Schmerzempfindung finden wir, daß die Schmerzemp- 
findung langsamer abklingt als in gesunder Haut. In einem Falle geht 
die abklingende Schmerzempfindung in Jucken über, in einem anderen 
Fall finden wir eine auffallend lang dauernde rhythmisch oszillierende 
Schmerzempfindung. 


Juckerregbarkeit. 


Zur Prüfung der Juckerregbarkeit wurde Juckpulver mit einem leicht an- 
gefeuchteten Glasstab auf die gesunde und kranke Haut gebracht. 

Fall 1. Gesunde Haut: Nach 30 Sek. fängt es an zu jucken, nach 45 Sek. 
etwas stärker, nach 55 Sek. noch stärker, nach 70 Sek. läßt es nach, nach W Sek. 
nur mehr ganz wenig Jucken, nach 110 Sek. kein Jucken mehr. Ekzemkmötchen: 
Nach 15 Sek. fängt es an zu jucken, nach 30 Sek. etwas stärker, nach 40 Sek. 
viel stärker — unvergleichlich stärker als auf gesunder Haut; Patient ist unruhig. 
bewegt nervös die Beine; nach 50 Sek. nimmt das Jucken noch immer stärker 
zu und dehnt sich allmählich über den ganzen Ekzemherd aus; nach 70 Sek. immer 
noch zunehmend, Patient ist sehr unruhig; nach 115 Sek. läßt das Jucken nach, 
wird immer schwächer, nach 145 Sek. kaum noch Jucken, nach 165 Sek. kein 
Jucken mehr. Die Qualität des Juckens sei an der kranken Stelle genau die gleiche 
wie beim „spontanen“ Jucken, während auf der gesunden Haut das Juckpulver 
eine mehr stechende Sensation verursache. 

Fall 2. Gesunde Haut: Das Jucken beginnt erst 3 Min. nach Applikation 
des Juckpulvers, wird dann allmählich recht stark. Ekzematöse Haut: a) stark 
hyperalgetische Stelle: Sofort beginnendes starkes Brennen, das innerhalb 8 Min. 
nicht in Jucken übergeht; b) mäßig hyperalgetische Stelle: Sofort beginnendes 
Brennen vermischt mit Jucken, stärker als auf normaler Haut. 
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Fall 3. Gesunde Haut: Allmählich entstehendes mäßiges Brennen, das im 
Laufe der 1. Min. zunimmt; Abklingen nach 90 Sek. — Ekzematöse Haut: Nach 
5 Sek. bereits sehr starkes Brennen und gleichzeitig heftiges Jucken, das erst nach 
150 Sek. abklingt. 

Fall 6. Gesunde Haut: Erst nach 3 Min. setzt ein mäßiges Brennen ein, 
das in der 4. Min. juckenden Charakter erhält und zum Kratzen reizt. Nach 
5 Min. Aufhören des Juckens und Brennens. Ekzematöse Haut: Nach 5 Sek. fängt 
es an zu jucken, nach 40 Sek. starkes Brennen und Jucken; es reizt zum Kratzen; 
nach 60 Sek. feines Jucken und Brennen, das nach 2Min. noch gleich stark ist; 
nach 5 Min. noch immer gleich stark, nach 5 Min. 30 Sek. läßt das Jucken nach; 
nach 6 Min. 35 Sek. noch Jucken, aber sehr wenig; nach 7 Min. 20 Sek. hat das 
Jucken aufgehört. 

Fall ?. Gesunde Haut: Erst nach 3 Min. beginnt ein minimales Jucken, das 
nach 3 Min. 30 Sek. aufhört. Ekzematöse Haut: Nach 50 Sek. wenig Jucken, 
das bis zum Ende der 2. Min. andauernd zunimmt; nach 2 Min. 30 Sek. Jucken 
schwächer; nach 3 Min. 20 Sek. hat das Jucken aufgehört; nach 3 Min. 30 Sek. 
beginnt es aber wieder und juckt schwach bis zur 9. Min. Nach 9 Min. 45 Sek. 
breitet sich das „leise Stechen“, das zum Kratzen reizt, strichförmig nach oben, 
d.h. in proximaler Richtung aus, in etwa 5 cm Ausdehnung, und das Gebiet 
der juckenden Hautfläche vergrößert sich bis zur 16. Min. immer mehr. Der Ver- 
such wird wegen des äußerst unangenehmen Charakters der Juckempfindung nach 
17 Min. abgebrochen. 

Fall 8. Gesunde Haut: Auftreten von Brennen und Jucken mäßigen Grades 
innerhalb der 1. Min.; es kann gut ausgehalten werden. Nach 1!/, Min. hört das 
Jucken auf, nach einer weiteren Minute flackert es auf einige Sekunden wieder 
auf, dann tritt völlige Ruhe ein. Ekzematöse Haut: Gleich von Anfang an sehr 
unbehagliches Gefühl, das sich in der 1. Min. bis zum unerträglichen Juckreiz mit 
starkem Brennen steigert. Patient kann nicht einen Augenblick ruhig bleiben, 
wälzt sich hin und her, und obwohl das Juckpulver nach einigen Minuten entfernt 
wird, ist der Patient stundenlang außerordentlich unruhig und verspürt andauernd 
einen heftigen Juckreiz, der erst durch die übliche Einfettung gelindert wird. 


Aus den Juckpulver-Versuchen ersehen wir, daß die Juckerregbarkeit 
ekzematöser Hautstellen stark gesteigert ist. Die Erregbarkeitssteige- 
rung — im Vergleich mit gesunden Hautpartien— offenbart sich 1. in 
einer kürzeren Inkubationszeit, 2. in einer viel höheren Intensität der 
Juckempfindung, 3. in der zeitlichen Ausdehnung des Juckens. Zweimal 
finden wir auch eine räumliche Ausdehnung des Juckens innerhalb des 
Ekzemherdes. Nicht nur die Juckempfindung, sondern auch die Emp- 
findung des Brennens ist in ekzematös erkrankter Haut bedeutend ge- 
steigert. 


Tastsinn. 


Die Berührungsempfindung ist in Ekzemherden im allgemeinen nicht 
modifiziert. Je nach dem Grad der Epithelverdickung kann die Be- 
rührung als stumpf, taub, „wie durch etwas hindurch‘ empfunden wer- 
den. Im Fall 2 wurde bei leiser Berührung von Ekzemknötchen regel- 
mäßig ein schwacher Schmerz empfunden (Hyperalgesie!), im Fall 3 
neben und nach der Berührungsempfindung ein schwaches Spannungs- 
gefühl. Eine Verzögerung im Abklingen der Berührungsempfindung 


492 St. Rothman: 


konnte nie mit Sicherheit festgestellt werden. Auf stärkeren Druck mit 
stumpfen Gegenständen reagierten hyperalgetische Ekzemherde mit 
dumpfem Schmerz. Im Falle hochgradiger Juckerregbarkeit konnte 
durch dauernden Druck auch Jucken ausgelöst werden. 


Fall 1. Mäßiger Druck mit dem stumpfen Ende eines 6kantigen Bleistiftes 
auf eine gerötete, leicht geschwellte Stelle des Ekzems: Zunächst normale Druck- 
empfindung. Nach 5 Sek. beginnendes Jucken, nach 10 Sek. stärker, nach 20 Sek. 
noch immer zunehmend, nach 25 Sek. juckt es gleichmäßig stark, nach 3 Min. 
noch immer das gleich starke Jucken. Das Jucken hat sich allmählich von der 
Druckstelle aus über den ganzen Ekzemherd ausgebreitet. Jetzt beginnen die 
fernerstehenden Teile (die am spätesten zu jucken anfingen) sich zu beruhigen, 
und es juckt nur mehr die unmittelbare Umgebung der Druckstelle im Umfang 
eines Kreises von 1!/, cm Durchmesser. Nach 31/, Min. hört das Jucken auf, nach- 
dem es einen immer kleineren und kleineren Umfang eingenommen hat. Nach 
41/, Min. Aufhebung des Druckes. Unmittelbar nachher Jucken, das allmählich zu- 
nimmt, in der 10. Sek. seinen Höhepunkt erreicht und in der 13. Sek. aufhört. 
Die Intensität des Juckens nach Anwendung des Druckes ist wesentlich schwächer 
als nach Aufhebung des Druckes. 


Beim Streichen der ekzematösen Haut mit einem stumpfen Gegen- 
stand kann ebenfalls Jucken hervorgerufen werden. Nach Beendigung 
der Streichbewegungen klingt die Tastempfindung nicht sofort ab, son- 
dern erst nach einigen Sekunden. Die abklingende Empfindung wird als 
„Jucken‘“, „kitzeliges, feines Gefühl“, ‚Spannen und Wärme“ be- 
zeichnet. 

Temperatursinn. 

Auffallende Besonderheiten wurden nicht gefunden. Auf Einzel- 

heiten sei hier nicht näher eingegangen. 





Im wesentlichen zeigen unsere Sensibilitätsprüfungen eine Hyper- 
algesie und erhöhte Juckerregbarkeit der ekzematös erkrankten Haut. 
Hyperalgesie und Übererregbarkeit der Juckempfindlichkeit gehen mit- 
einander im großen ganzen parallel, woraus sich eine neue Stütze der 
Törökschen Lehre von der Identität der Schmerz- und Juckendorgane 
ergibt; danach wäre das Jucken eine Abart des schwachen Schmerzes. 
Die besondere Neigung zum Jucken verrät die ekzematöse Haut nicht 
nur bei adäquater Reizung mit Juckpulver, sondern auch dadurch, daß 
in ihr inadäquate Reize, wie Nadelstiche, stärkerer Druck, Entlastung 

von Druck, Reibung usw. viel eher juckende Sensationen auslösen kön- 
nen, als in gesunder Haut. Wir sehen ferner, daß die ekzematöse Haut 
ganz allgemein mit Empfindungen reagiert, die die Tendenz haben, sich 
räumlich und zeitlich auszudehnen. Diese Eigenschaften, die Irradis- 
tion, die unscharfe Lokalisation und das Anhalten der Sinnesempfindung, 
auch nachdem der Reiz aufgehört hat einzuwirken, sind besonders 

eharakteristische Eigenschaften der Juckempfindung. So können wir 

erhöhte Juckerregbarkeit ekzematöser Hautstellen gewissermaßen 
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mit zwei Faktoren erklären: 1. mit der Hyperalgesie, durch die unter- 
schwellige Schmerzreize als schwächster Schmerz bzw. als Jucken zum 
Bewußtsein gelangen können, 2. durch die Tendenz zur räumlichen und 
zeitlichen Ausdehnung der Sinnesempfindungen. 


In Fällen mit stärkerer Epidermisverdickung ist die Erhöhung der 
Juckerregbarkeit viel deutlicher ausgeprägt als die Hyperalgesie. Wir 
können das damit erklären, daß die anatomischen Veränderungen zwar 
die Hyperalgesie verdecken, aber gerade durch Abschwächung der 
Schmerzempfindungen einen günstigen Boden für die Entstehung des 
Juckens auf Schmerzreize hin schaffen. Daß die Hyperalgesie die Be- 
dingungen zur Entstehung des Juckens begünstigen kann, ist nichts 
Neues und geht besonders aus Versuchen von Goldscheider hervor. 

Goldscheider fand, daß nach Quetschen einer umschriebenen Hautstelle in 
der Umgebung des Trauma eine hyperalgetische Hautzone entsteht; in dieser 
Zone tritt nicht selten ein unangenehmes Jucken auf, besonders nach Berühren 


und Streichen der Haut, auch Kältereize können Jucken als Nachempfindung 
hervorrufen. 


Goldscheider verweist auf den Widerspruch, der zwischen seiner und Thöles 
Beobachtung besteht. Thöle kommt nämlich auf Grund seiner Versuche bei 
Lumbalanästhesie zu folgendem Schluß: „Juckgefühl entsteht durch im Ver- 
gleich zum Schmerzgefühl geringere Reize normal reagierender Schmerzfasern 
oder durch gleich starke Reizung von vermindert erregbaren Schmerzfasern‘“. 
Wenn diese Ansicht zutreffend wäre, sagt Goldscheider, so müßte das Jucken bei 
Hypalgesie auftreten, während es von Goldscheider bei Hyperalgesie gefunden 
wurde. — Dieser scheinbare Widerspruch läßt sich leicht klären, wenn man vor 
Augen hält, daß bei Hypalgesie Schmerzreize das Jucken hervorrufen, während bei 
Hyperalgesie Berührungs-, Druck- und Temperaturreize wie auch unterschwellige 
Schmerzreize das Jucken verursachen. 

Nach unseren Beobachtungen (s. z.B. Fall 1) genügt die Hyper- 
algesie an sich noch nicht, um den extrem hohen Grad der Juckbereit- 
schaft bei Ekzem zu erklären. Eine Hyperalgesie finden wir bekanntlich 
auch bei einfacher entzündlicher arterieller Hyperämie der Haut (Weber, 
Hacker, Schmotin), wobei für die erhöhte Schmerzempfindlichkeit in 
erster Linie die erhöhte Sauerstoffzufuhr verantwortlich zu machen ist. 
Obwohl die Hyperalgesie bei einer Dermatitis recht beträchtlich sein 
kann, finden wir hier nie einen so hohen Grad der Juckerregbarkeit wie 
beim Ekzem. Für die Juckerregbarkeitssteigerung beim Ekzem kann 
also nicht allein die entzündliche Hyperämie verantwortlich gemacht 
werden, sondern es sind daran offenbar auch die epidermidalen Ver- 
änderungen beteiligt. Auf diesen Veränderungen in der Epidermis 
dürfte vor allem die erhöhte Tendenz der Sinnesempfindungen zur 
räumlichen und zeitlichen Ausdehnung beruhen. — Wir wissen auch, daß 
die einfache Dermatitis so gut wie nie, das Ekzem dagegen immer mit 
„spontanem‘ Jucken einhergeht, obwohl beide Zustände mit Hyper- 
algesie verbunden sind. 
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Die Juckerregbarkeit beim Ekzem kann nun ohne übermäßige 
Hyperalgesie so hohe Grade erreichen, daß auch die schwächsten und 
banalsten Reize, deren wir auf gesunder Haut gar nicht bewußt werden, 
Jucken hervorrufen. So erscheint die Frage berechtigt, ob ein „spontanes“ 
Ekzemjucken überhaupt vorkommt, ob nicht vielmehr jede Juckempfindung 
beim Ekzem durch äußere Reize ausgelöst wird. 

Um diese Frage zu prüfen, habe ich bei 10 Ekzematikern eine sehr 
ausführliche Anamnese darüber aufgenommen, wann und unter welchen 
Umständen das Jucken einsetzt. In einem Falle ist es nicht gelungen, 
den Patienten zu überzeugen, daß diese Fragen nicht den Zweck haben, 
dem Kranken selbst die Schuld für sein Leiden aufzubürden; seine 
Antworten machten auch einen durchaus unaufrichtigen Eindruck 
(vgl. hierzu auch Pinkus). In allen anderen Fällen erhielt ich die Ant- 
wort, daß das Ausschlaggebende beim Einsetzen des Juckens äußere Ver- 
anlassungen sind. Kein Patient konnte mit Bestimmtheit behaupten, 
daß er jemals in dem schon vorhandenen Ekzem Jucken verspürt hätte, 
ohne daß vorher äußerliche Faktoren nicht eingewirkt hätten. Solche 
äußeren Momente sind das Waschen und ganz besonders das Abtrocknen 
mit dem Handtuch, das Ausziehen von Handschuhen und sonstigen 
Kleidungsstücken, das Anziehen von Kleidungsstücken, das Ablegen 
von Verbänden, das Auftragen von Salben, das Eintrocknen von Salben, 
Bewegungen, bei denen die Kleider scheuern und schließlich Erwärmung 
und Abkühlung. Jeder Patient führt das stärkere Jucken und die Juck- 
anfälle in der Nacht auf Erwärmung zurück. 

Der eine Patient, der nächtliche ‚Touren‘ hatte, gab an, daß diese Touren 
zwar anscheinend spontan losgehen, daß er es aber doch für möglich halte, daß 
dem Juckanfall ein Kratzen vorausgehe, denn beim Aufwachen finde er bereits 
zu Beginn des Anfalls frische Kratzer. 

Die Reize, die hier die Hauptrolle spielen, sind mechanischer und 
thermischer Natur. Wir wissen ja, daß das die geeignetsten inadäquaten 
Reize sind, um Jucken in Ekzemherden auszulösen. 

Man darf nach diesen Angaben den Schluß ziehen, daß der Zustand 
der ekzematösen Hauterkrankung, d.h. die ihr zugrundeliegenden ana- 
tomischen und stofflichen Änderungen an sich kein Jucken, sondern nur 
eine erhöhte Juckerregbarkeit verursachen. Das Ekzem an sich juckt 
überhaupt nicht, das Jucken setzt nur auf äußere Reize ein und wird 
dann durch das Kratzen kürzere oder längere Zeit hindurch aufrecht- 
erhalten, um dann wieder vollständig zu schwinden. 

Es gibt nur eine Ausnahme von dieser Regel, und das ist das Auf- 
schießen neuer ekzematöser Effloreszenzen in gesunder Haut, wobei das 
Jucken ohne nachweisbare äußere Veranlassung entsteht. Für dieses 
‚Jucken sind stoffliche Einwirkungen und nicht die grob sichtbaren 

mischen Veränderungen (Hyperämie und Exsudation) und auch 
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nicht die dadurch bedingten mechanischen Verhältnisse verantwortlich 
zu machen. Denn häufig ist das Jucken das erste Symptom, und erst 
dann folgen die sichtbaren Veränderungen. 

Die Analogie mit urtikariellen Effloreszenzen ist auffallend. Auch 
die Urticaria ist eine an sich nicht juckende anatomische Bildung. Das 
Jucken entsteht nicht etwa durch den Druck des Exsudats auf die 
Nervenendigungen, auch nicht durch irgendeine Wirkung auf Gefäß- 
nerven, sondern durch das Eindringen juckenerregender Substanzen in 
die Haut. Das ergibt sich zunächst daraus, daß das Einpressen von 
indifferenten Flüssigkeiten in die oberflächlichsten Cutisschichten trotz 
des „Quaddelns‘ kein Jucken verursacht; dann auch daraus, daß bei 
mancher Urticaria, z. B. bei der Flohstichurticaria, das Jucken früher 
auftritt und auch früher verschwindet als die Quaddel (vgl. in bezug auf 
Urticaria Kreibich, in bezug auf Prurigoknötchen Jacquet). Entzündung 
und Jucken haben offenbar eine gemeinsame übergeordnete Ursache. 
Ist die eigentliche Ursache des Juckens bei der Urticaria und beim Ekzem 
wieder verschwunden, so bleibt eine Übererregbarkeit der sensiblen 
Nervenendigungen zurück, die im Falle der Urticaria kürzere, im Falle 
des Ekzems lange Zeit hindurch anhält. 

Seitdem viele Gruppen der juckenden Hautkrankheiten als idiosyn- 
krasische bzw. anaphylaktische Zustände erkannt worden sind, ist auch 
die Juckempfindung als ein Symptom dieser Überempfindlichkeits- 
zustände betrachtet worden. In der Tat berechtigen zu einer solchen 
Betrachtungsweise neuere Beobachtungen, wie z. B. die von Klinkert, 
wonach das allererste Zeichen des anaphylaktischen Schocks ein heftiger 
Juckreiz seinkann. Auch die Beziehungen des anaphylaktischen Schocks 
zur Wirkung des juckerregenden Histamins und die Beziehungen der 
Urticaria zu diesen beiden (Zbbecke, Lewis und Grant) sind sehr beach- 
tenswert. Fraglich ist nur, ob wir berechtigt sind, das Jucken bei Über- 
empfindlichkeitszuständen (Serumkrankheit, Prurigo und auch Ekzem) 
gerade mit den dabei auftretenden Störungen des vegetativen Nerven- 
systems in Zusammenhang zu bringen, wie das letzthin geschehen ist 
(8. Kroner, Pulay). Man greift damit auf die alte Theorie Jacquets 
zurück, wonach das Jucken nicht die Funktion sensibler Nervenelemente 
ist, sondern durch die Erregung ‚sensibler Sympathicusfasern“ zu- 
standekommt. In modernem Gewande erscheint diese Theorie insofern, 
als jetzt von einem sympathisch oder parasympathisch bedingten Jucken 
gesprochen wird, oder aber von Jucken, das durch Vasomotoren- 
erregungen zustandekomme. Dadurch sei auch die Sonderstellung des 
Juckens zwischen den übrigen Hautsensationen erklärt. Auch thera- 
peutische Erfahrungen scheinen in diesem Sinne zu sprechen. Die Kalk- 
salze, die ihren Angriffspunkt an den Gefäßen haben, können unter 
Umständen das Jucken beseitigen, obwohl sie die Hautsensibilität im 
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übrigen nicht beeinflussen ; das Atropin, welches den im anaphylaktischen 
Schock hochgradig erregten Parasympathicus zu lähmen vermag, kann 
auch juckstillend wirken, ohne daß es sonst zu einer Herabsetzung der 
Hautsinneserregbarkeit führen würde. Und ähnlich verhält es sich auch 
mit Adrenalin. 

Auch daß das Jucken oft mit einer Hyperämie der Haut einhergeht, 
könnte man in dem Sinne deuten, daß die Juckempfindung mit ihrer 
eigenartigen Färbung erst durch Vermittlung einer Vasodilatatoren- 
erregung zustandekommt. Aber gerade in diesem Punkte ist die vege- 
tativ-nervöse Theorie des Juckens am leichtesten zu widerlegen. Wir 
wissen zunächst, daß Jucken entstehen kann ohne jede nennenswerte 
Hyperämie der Haut, wie z. B. beim ikterischen und diabetischen 
Jucken. Wir wissen auch, daß umgekehrt recht beträchtliche Hyper- 
ämien, wie z. B. die infolge von Vasodilatatorenreizung entstehenden 
roten Höfe um Entzündungsherde herum, kein Jucken verursachen. 
Daß eine Gefäßerweiterung am Zustandekommen der Juckempfindung 
nicht beteiligt ist, läßt sich experimentell am besten mittels Adrenalin 
beweisen. Spritzt man in die Haut eine Adrenalinlösung, die eine 
maximale Kontraktion der Gefäße für längere Zeit herbeiführt, so daß 
auch stärkste gefäßerweiternde Einwirkungen ohne Effekt bleiben, so 
wird dadurch die Juckerregbarkeit der völlig anämischen Haut nicht in 
höherem Grade beeinflußt als die übrigen Sinnesqualitäten, die infolge 
der Anämie alle etwas erhöhte Schwellen haben!). Die Hyperämie, die 
einer Juckempfindung folgt oder gleichzeitig mit dem Jucken auftritt, 
kann vor allem ein dem Jucken koordinierter Folgezustand sein: die 
Produkte der krankhaften Reaktion verursachen Jucken und ver- 
ursachen Vasodilatation. Die Rötung könnte aber auch eine Folge der 
Empfindung sein, wie ja vasomotorische Reflexe, die auf Sinnesempfin- 
dungen folgen, bei Einwirkung verschiedenster Sinnesreize bekannt sind 
(s. Uhlenbruck). Nur das eine, daß der vasodilatatorische Reiz bzw. die 
Hyperämie die Ursache des Juckens sei, und daß infolgedessen dem 
Jucken unter allen anderen Sinnesempfindungen eine Sonderstellung 
einzuräumen wäre, ist aus obigen Gründen nicht anzunehmen. 

Wir finden gar keinen Anhaltspunkt, der zu der durchaus unwahr- 
scheinlichen Annahme zentripetaler, sensibler, vegetativer Fasern be- 
rechtigen würde. Die Überempfindlichkeitszustände beruhen ja auf 
primär nicht-nervösen, stofflichen Vorgängen, wie das aus der passiven 
Übertragbarkeit der Anaphylaxie am deutlichsten hervorgeht. Ände- 
rungen im vegetativen Nervensystem sind offenbar nur sekundäre 

Natur. Daß der anaphylaktische Schock mit Jucken einhergehen 


1) Daß F. Winkler zu einem anderen Ergebnis gekommen ist, läßt sich wohl 
damit erklären, daß er das Adrenalin mittels Kataphorese in die Haut eingeführt 
' ot: der galvanische Strom setzt bekanntlich die gesamte Hautsensibilität herab. 
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kann, muß demnach zunächst in dem Sinne gedeutet werden, daß 
juckerregende Substanzen im Blute kreisen. Bei lokaler Überempfind- 
lichkeit (Aufschießen von Urticaria, von Ekzempapeln) haben sich diese 
Substanzen im Gewebe gebildet oder haben sich dort festgesetzt. Die 
Mittel, die geeignet sind, den anaphylaktischen Zustand mit oder ohne 
Beeinflussung des vegetativen Nervensystem zu beseitigen oder abzu- 
schwächen, wirken juckstillend, indem sie die juckerregenden Sub- 
stanzen eliminieren, bzw. ihre Neubildung verhindern. Daß aber die 
nebenbei einhergehenden Erregungen des sympathischen oder parasympa- 
thischen Nervensystems das Jucken hervorrufen oder anderen Sensa- 
tionen einen juckenden Charakter verleihen würden, ist durch nichts- 
bewiesen und auch gar nicht wahrscheinlich gemacht. 

Auf welchem Wege die Produkte des anaphylaktischen Zustandes 
das Jucken herbeiführen, um dann eine Hyperalgesie mit Erhöhung der 
Juckerregbarkeit zurückzulassen, ist vorerst völlig unbekannt. Vielleicht 
wird sich beim Ekzem die Erhöhung der Juckerregbarkeit damit erklären 
lassen, daß ekzematöserkranktesGewebeauf äußere Reizung hin besonders 
leicht Substanzen aus sich abspalten läßt, die juckerregend wirken. 
Allerdings konnten histaminähnliche Substanzen (die in erster Linie in 
Betracht kommen würden) im Inhalt juckender Hauteffloreszenzen auf 
biologischem Wege, nach Versuchen, die ich in der Züricher Dermato- 
logischen Klinik ausführte, nicht nachgewiesen werden. 

Wie dem auch sein mag, alle bis jetzt vorliegenden klinischen und 
experimentellen Daten stehen durchaus im Einklang mit der von Török 
vertretenen, dann von Kiesow, Thöle, Rothman und neuerdings von 
v. Frey experimentell weiter gestützten Ansicht, daß das Jucken die 
Funktion des schmerzperzipierenden sensiblen Nervenapparates ist, und 
daß das Jucken allein durch die Erregung dieser sensiblen Nerven an 
ihren Endigungen, und nicht durch Vermittlung vegetativer Fasern zu- 
standekommt. 


Zusammenfassung. 


Sensibilitätsprüfungen in ekzematös erkrankter Haut ergeben 
Hyperalgesie, erhöhte Juckerregbarkeit und eine starke Tendenz der 
Schmerz- und Juckempfindungen zur räumlichen und zeitlichen Aus- 
dehnung. Die ekzematösen Hautveränderungen bedingen an sich kein 
Jucken, nur erhöhte Juckerregbarkeit. Die Versuchsergebnisse stehen 
im Einklang mit der Törökschen Lehre von der Identität der Schmerz- 
und Jucknervenendapparate. Vegetative Nervenfasern sind an dem 
Zustandekommen der Juckempfindung nach unseren bisherigen Kennt- 
nissen nicht beteiligt. 
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(Aus der Biologischen Abteilung des Pharmakognostischen Institutes der Wiener 
Universität. — Direktor: Prof. R. Wasicky.) 


Bemerkungen zu der Arbeit von St. K. Mayer, Mainz: 


„Pharmakologische Notizen über saponinhaltige Antiluetica““. 
(In diesem Archiv Bd. 150, H. 1.) 


Von 
F. Lasch und A. Perutz, Wien. 


(Eingegangen am 7. April 1926.) 


Ohne uns auf nähere Details vorliegender Arbeit einzulassen, wollen wir 
nur darauf hinweisen, daß der Autor sowohl bei der Besprechung der Saponine 
im allgemeinen, als auch beim Decoctum Zittmanni als Repräsentanten saponin- 
haltiger Antiluetica lediglich mit den letzten Arbeiten Koberts abschließt (1918). 
Nun sind seit dieser Zeit eine ganze Reihe von Veröffentlichungen über dieses 
Gebiet erschienen, die die Ansichten Koberts ergänzen. Wir fühlen uns verpflichtet, 
auf die zahlreichen grundlegenden experimentellen und klinischen Untersuchungen 
von Kofler, Kollert und deren Mitarbeiter, ferner auf die Befunde von Bayer und 
Gaisböck hinzuweisen (Wien. klin. Wochenschr. 1924; 1925; Zeitschr. f. d. ges. 
exp. Med. 1925; Biochem. Zeitschr. 1924; 1925 u. a.). Bezüglich der Pharmakologie 
saponinhaltiger Antiluetica ‚im Sinne einer oralen, unspezifischen Reiztherapie‘“ 
sei erwähnt, daß außer einem Vortrage in der Versammlung deutscher Naturforscher 
und Ärzte in Innsbruck, September 1924 (siehe Dermatol. Wochenschr. 1925) von 
uns zwei ausführliche Publikationen in der Wien. klin. Wochenschr. 1925, Nr. 15 und 
im Urol. a. cut. review 1925 (bis auf letztere sind alle hier erwähnten Arbeiten 
vor dem 29. IX. 1925, an welchem Tage die Arbeit von Mayer in der Schriftleitung 
einlangte, erschienen) veröffentlicht wurden, in welchen die experimentell-pharma- 
kologischen Grundlagen für die klinischen Erfolge der Sarsaparillatherapie er- 
bracht wurden. 


Schlußwort. 
Von St. K. Mayer, Mainz. 
(Eingegangen am 21. April 1926). 


Der pharmakologische Teil meiner obengenannten Arbeit war schon 
November 1924 fertiggestellt. Der Innsbrucker Vortrag von Herrn Perutz 
war damals noch nicht erschienen. Auf meine Bitte stellte er mir in 
einem sehr liebenswürdigen Brief vom 7. XII. 1924 einen Sonderabdruck 
in Aussicht, den ich bis heute jedoch noch nicht erhalten habe. Aus 
redaktionellen Gründen und durch die auf Wunsch der Herren Heraus- 
geber dieser Zeitschrift nachträglich erfolgte Beifügung des therapeu- 
tischen Teils ist das ‚Eingangsdatum‘ und damit das Erscheinen meiner 
Arbeit verschoben worden. Die nach ihrer Fertigstellung erschienenen 
Veröftentlichungen, deren Zahl seitdem ja stark im Zunehmen begriffen 
ist, beweisen meine Behauptung, daß es an der Zeit war, diesem Gebiet 
wieder mehr Interesse zuzuwenden. 


Zur Diagnose der Syphilis aus dem Blutbild. 


Von 
Prof. Dr. P. Wichmann, Hamburg. 


(Eingegangen am 17. März 1926.) 


Vermittels einer neuen Blutfärbung, der sog. Ringold-Färbung, 
deren wesentlicher Bestandteil eine besonders präparierte Methylen- 
blaulösung ist, glaubt Herr J. Antoni toxische Veränderungen an den 
Lymphocyten, den Polynucleären und den Mononucleären, festgestellt 
zu haben, die im gesunden Blut nicht vorkommen und für Lues charak- 
teristisch sein sollen. Diese Veränderungen bestehen darin, daß die 
Kerne der weißen Bilutzellen veränderte Farbaufnahme, unscharfe 
Zeichunng der Kontur und gangartige Gebilde eigenartiger Form zeigen. 
Die Gänge durchbohren die Kernwand und verlaufen meistens in der 
Längsrichtung der Kerne in ziekzackartiger Weise. Herr Antoni führt 
an, daß man bei schweren Erkrankungen, vor allem solchen, die zu 
weitgehender Veränderung des Blutbildes geführt haben, selbstver- 
ständlich degenerierten Blutzellen in Gestalt einer Chromatolyse der 
Kerne bzw. einer Kernwand-Ayperchromasie, unscharfer Zeichnung der 
Kernkontur begegne, niemals aber den gangartigen Gebilden, die er im 
Zusammenhang mit diesen Kernveränderungen als für Lues charak- 
teristisch ansprechen muß. 

Die folgende von mir angestellte Nachprüfung hat auf die von Herm 
Antoni bei seinen Demonstrationen und Veröffentlichungen stets als 
wichtigstes Kriterium hervorgehobene Gangbildung den allergrößten 
Wert gelegt. Es ist dem Autor durchaus zuzugeben, daß man sich auf 
die Beurteilung dieser Gänge sehr einarbeiten muß, um vor Verwechse- 
lungen mit einfachen Zerklüftungen der Kerne, etwaigen Kunstpro- 
dukten usw. sicher zu sein. Es sei gleich bemerkt, daß bei ausgebildeter 
Gangbildung ein Kunstprodukt keinesfalls vorliegt. Man kann sie auch 
mit anderen Färbungsmethoden zur Anschauung bringen. Der regel- 
mäßige Befund bei bestimmten Krankheitszuständen spricht ebenfalls 
gegen die Auffassung als Kunstprodukt. Da, wo diese Gänge typisch 
waren, fand sich in den folgenden Untersuchungsergebnissen auch meist 
eine veränderte Farbaufnahme und unscharfe Konturierung der Kerne. 
Wo die Ausbildung und Ausmündung der Gänge keine deutlichen Zeichen 

sen, wird sie im folgenden ausdrücklich als atypisch bezeichnet. 
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Von 78 auf ihr Blutbild hin von mir mit der Ringold-Methode unter- 
suchten Personen waren 52 Syphilitiker, 10 sonstig Erkrankte, 16 Ge- 
sunde: 

Es ergibt sich für Lues: 

Lues I unbehandelt: 5 Fälle: 4 mit typischer Gangbildung, 


l mit atypischer Gangbildung; 
Lues I stärker behandelt: 1 Fall: 1 mit atypischer Gangbildung, 


Lues I anbehandelt: 2 Fälle: 2 mit typischer Gangbildung; 

Lues II unbehandelt: 16 Fälle: 8 mit typischer Gangbildung, 
8 mit atypischer Gangbildung; 

Lues II behandelt: 14 Fälle: 6 mit typischer Gangbildung, 


8 mit atypischer Gangbildung; 
Tertiäre Lues unbehandelt: 6 Fälle: 4 mit typischer Gangbildung, 

2 mit atypischer Gangbildung; 
Lues lat. behandelt: 8 Fälle: 4 mit typischer Gangbildung, 

4 mit atypischer Gangbildung. 


An nicht luetischen Erkrankungen wurden 10 Personen untersucht. 
Hiervon boten: 


4 Fälle mit Carcinom nichttypische Gangbildung, 
1 Fall von Polyceythaemia rubra atypische Gangbildung, 
1 Fall von Cystitis typische Gangbildung, 
2 Fälle von Gonorrhöe: 1 typische Gangbildung, 
1 atypische Gangbildung, 
2 Fälle von Bleivergiftung atypische Gangbildung. 


Von den 16 anscheinend gesunden Personen boten: 


6 typische Gangbildung, 
10 atypische Gangbildung. 

Überblickt man die Ergebnisse dieser Aufstellung, so ergibt sich 
unter den 52 Luetikern in 28, d. h. in 53,8% der Fälle typische Gang- 
bildung. Faßt man die unbehandelten Luesfälle in Summa 27 zusam- 
men, so haben von diesen 16 typische Gänge aufzuweisen, mithin ist 
hier der Prozentsatz der typischen Gangbildung noch gestiegen (59,2%), 
während bei der behandelten Lues er 50%, erreicht. Hier ist aber her- 
vorzuheben, daß zwei anbehandelte Fälle mit frischer Lues beide 
typische Gangbildung zeigen. Es ließe sich mithin dieses Ergebnis in 
dem Sinne auswerten, daB eine Beziehung der ausgesprochenen Gang- 
bildung zur Lues-Virus bestände. Am wichtigsten für eine solche Ent- 
scheidung sind die unbehandelten Lues I-Fälle zu werten, da hier das 
Virus noch am kräftigsten ist. Wenn hier unter den 6 unbehandelten 
Fällen 5 typische Gangbildung zeigen (die beiden anbehandelten zeigen 
beide eine solche!), so ist ein Zusammenhang mit dem Toxin doch als 
sehr wahrscheinlich anzunehmen. Aber dieser Zusammenhang ist nicht 
spezifisch für Lues. Zwar haben wir unter den 10 Fällen nicht luetischer, 
chronischer Krankheitszustände nur zweimal die typische Gangbildung 
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zu verzeichnen, aber wir finden diese unter 16 anscheinend gesunden, 
sicher nicht luetischen Personen, doch auch sechsmal vertreten. 

Somit muß zwar als wahrscheinlich erachtet werden, daß die er- 
wähnten Kernveränderungen als eine Folge vorhandener oder abge- | Uhe 
laufener Infektionen bzw. Intoxikationen gedeutet werden müssen; 
ein charakteristisches Merkmal für Lues stellen dieselben sicher nicht 
dar. Das schmälert das Verdienst des Herrn Antoni nicht, zum Studium 
der Kernveränderungen der weißen Blutkörperchen angeregt und schon 
sehr beachtenswerte Veränderungen festgestellt zu haben. 
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Über die Bedeutung prophylaktischer Arbeit des Neurologen 
bei der Bekämpfung der Syphilis. 
Von 


Dr. M. M. Kosinzew, 
Konsulararzt der Eisenbabnpoliklinik *), 


(Eingegangen am 18. März 1926.) 


Im Folgenden wird über Untersuchungen berichtet, welche ich an 
dem Krankenmaterial der Eisenbahnpolikliniken in Odessa im Laufe 
der Jahre 1921 bis 1925 gemeinsam mit Vertretern verschiedener Dis- 
ziplinen (Venerologen, Ophthalmologen, Otolaryngologen, Internisten 
und Schulärzten) durchgeführt habe. 

Bekanntlich wenden sich die Patienten mit frischer Lues an den 
Venerologen, in den späteren Stadien der Erkrankung je nach dem 
Sitz der Symptome an die Ärzte der verschiedenen Spezialfächer. 
Auf meinen Vorschlag wurden nun die Patienten, die sich an die Poli- 
klinik wendeten (Arbeiter, Handwerker, Beamte usw.), sowie ihre An- 
gehörigen, von den verschiedenen Spezialärzten untersucht um eine 
evtl. latente luetische Infektion festzustellen. Dieses Unternehmen 
hatte den Zweck nicht nur den Kranken selbst Hilfe zu bringen, sondern 
sollte auch den späteren Folgen unerkannter Lues bei deren Angehö- 
rigen vorbeugen. Da bei uns die Eisenbahnarbeiter und- beamten eine 
Art Kaste bilden und oft miteinander verschwägert sind, so war auch 
die Möglichkeit gegeben der Erblichkeit, den konstitutionellen Momenten 
usw. nachzuforschen. Jede Besserung oder Verschlimmerung der wirt- 
schaftlichen Verhältnisse drückt sich unvermeidlich auch in den Unter- 
suchungen aus; so mußte ich mich z. B. bei der Untersuchung auf 
Neurolues in den Jahren 1921 bis 1923 mit der klinischen Beobachtung 
begnügen, denn die Anstellung irgendwelcher serologischer Unter- 
suchungen war ausgeschlossen, da die Arbeit der Laboratorien ein- 
gestellt war. Erst 1924 hatte ich wieder die Möglichkeit Blut- und 
Liquoruntersuchungen vorzunehmen. 

Die ganze Familie des auf Neurolues Verdächtigen wurde auf etwa 
vorhandene objektiv nachweisbare Symptome untersucht und auch die 
geringfügigsten verdächtigen Daten der Familienanamnese in Rechnung 
gezogen, z.B. Fehlgeburten, Totgeburten, Apoplexien, Epilepsie, 


*) Nach einem im Mai 1925 in Charkow in der neurologischen Sektion des 
Kongresses zur Bekämpfung der Geschlechtskrankheiten gehaltenen Vortrag. 


Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Bd. 150. 34 
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dystrophische Erscheinungen, psychische Erkrankungen, Aortitis usw. 
Es stieß jedoch die Durchführung der Familiendurchsuchung auf 
mancherlei Schwierigkeiten. So sträubten sich die Frauen der Eisenbahn- 
angestellten häufig die Venerologen der Eisenbahnpoliklinik aufzu- 
suchen, weil sie Gefahr liefen dort Bekannten oder Verwandten zu 
begegnen. Aus demselben Grunde mieden sie die Laboratorien der 
Eisenbahnpolikliniken, weshalb sie zum Zwecke der Blutuntersuchung 
in andere, nicht für Eisenbahnangestellte bestimmte Polikliniken gewiesen 
werden mußten, wo sie sich dann auch lieber der Behandlung unterzogen. 

Bei den 4504 Patienten, die in der genannten Zeit in die Nerven- 
ambulanz kamen, fand sich manifeste Neurolues in 361 Fällen, etwa 
8%, ; außerdem Luesverdacht in 171 Fällen; somit zusammen 532 Fälle, 
die sich in folgender Weise gruppieren: 

1. Unzweifelhafte Neuroluetiker mit klar ausgesprochenen Sym- 
ptomen, 284 Fälle. In diesen Fällen wurde meist die serologische Unter- 
suchung des Blutes, sowie die der Cerebrospinalflüssigkeit vorgenom- 
men und ergab meist ein positives Resultat. 

2. 77 Fälle, bei denen die luetische Erkrankung wegen Verweigerung 
der Blut- und Liquoruntersuchung erst nach umständlicher und sehr 
ausführlicher Untersuchung der Familienmitglieder in ab- und avf- 
steigender Linie festgestellt wurde. Sehr oft konnte auf diese Weise 
eine Lues congenita ausfindig gemacht und später doch noch auch durch 
serologische Untersuchung verifiziert werden. 

3. Die 3. Gruppe umfaßt 171 Fälle mit meist monosympte- 
matischer Erkrankung, negativem Blut- und Liquorbefund, zum Teil 
auch mit negativer Anamnese, wobei aber trotzdem die Hartnäckigkeit 
der Symptome, einige familiäre Erscheinungen wie Fehlgeburten und 
Totgeburten, das Vorkommen von Neuralgie, Epilepsie, Incontinentia 
urinae, Dystrophien usw. bei einzelnen Familienmitgliedern, endlich die 
guten Erfolge der antiluetischen Therapie Anlaß gaben, die Erkrankung 
zu den syphilogenen einzureihen. Vorsichtshalber bezeichne ich diese 
Gruppe nur als „syphilisverdächtig‘‘ und möchte sie durch einige Bei- 
spiele erläutern: 

l. Der Kranke B. Unbestimmte Beschwerden, besonders Schmerzen in den 
unteren Extremitäten. Syphilis negiert, Wassermann negativ. Die Frau des 
Patienten war nie schwanger; sie wurde an die Frauenpoliklinik (nicht Eisenbahn- 
poliklinik) gewiesen; es ergaben sich hartnäckige Kopfschmerzen, Wassermann 
positiv. Auf diese Weise ließ sich beim Manne durch Untersuchung seiner Frau 
die Diagnose auf Neurolues stellen und die spezifische Therapie befreite ihn bald 
von seinem Leiden. 

2, Das Kind G., 8 Jahre alt. Dystrophien und stark defekter Intellekt. Die 
Untersuchung des Vaters ergab Tabes, 

3. Mädchen R., zugeschickt vom Schularzt, wegen Dystrophie der Zähne 
und des Schädels. Die Untersuchung der Mutter und ihrer 5 Kinder in der Frauen- 
poliklinik ergab bei Mutter und 3 Kindern positive WR.; beim Vater erwies 
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sich anamnestisch Syphilis und initiale Tabes. Nach 1 Woche gebar die Mutter 
ein totes Kind. 

4. Kontorist B., 23 Jahre alt, epileptische Anfälle, Syphilis geleugnet, Wasser- 
mann negativ; die Untersuchung der Mutter ergab stark positive WR. Die 
spezifische Therapie befreite Patient vollständig von den Anfällen. 

5. Der Arbeiter A., Gehirnsymptome, abgelaufene Paresen der rechten 
Körperhälfte, Syphilis verneint, Wassermann negativ; die Untersuchung seiner 
Frau ergab deutlich positive WR.; beim Sohne Dystrophien und Incontinentis 
urinae, WR. schwach positiv; spezifische Therapie beim Patienten von Erfolg. 

6. Das Mädchen B., 15 Jahre alt, Syphilis des Gehirns, beim Vater deutlich 
ausgesprochene Tabes. 

7. Eisenbahnangestellter M., Neuralgie des N. trigemin., beim Vater initiale 
Tabes und Syphilis in der Anamnese; spezifische Therapie befreite den Sohn von 
den Neuralgien. 

8. Der Schüler P., 14 Jahre alt, Enuresis nocturna, bei der Mutter zeigte 
sich kongenitale Lues mit schwach positiver WR. 

9. Der Schüler D., 12 Jahre alt. Schädel- und Zahndystrophien, Scapulae 
scaphoidese, Strabismus, Vitiligo, Unregelmäßigkeit des Herzschlages, wobei der 
Internist eine Erkrankung der Herzganglien diagnostizierte; bei der Mutter Ana- 
mnese und Wassermann negativ; bei dem verheirateten Bruder des Kranken 
Symptome von initialer Tabes und Hautnarben am Unterschenkel noch aus der 
Kindheit. Diagnose beim Kinde: kongenitale dystrophische Syphilis. 

10. Das Mädchen S., Waise, 15 Jahre alt, Paresis facialis. Die verstorbene 
Mutter hatte wiederholt Totgeburten. Das Mädchen wurde mit einem an Kera- 
titis parenchymatosa leidenden Bruder zur Untersuchung des Blutes geschickt; 
beide zeigten stark positive Reaktion. Diagnose bei beiden: Syphilis congenita, 
und bei der Schwester: Lues des peripheren Nervensystems. 

11. Der Knabe O., Sohn eines Maschinisten, 8 Jahre alt; ausgeprägter Ny- 
stagmus; der Okulist diagnostizierte Retinitis pigmentosa; die ganze Familie 
wurde untersucht; beim Vater: initiale Tabes, beim Bruder und der Schwester: 
Nystagmus, bei letzterer auch Retinitis pigmentosa. Sämtliche Kinder dystrophisch. 
Die WR. bei zwei von ihnen stark positiv; die Mutter gebar auch tote Kinder. 

Die übrigen Fälle sind den angeführten Beispielen prinzipiell gleich. 

Von der Gesamtzahl der untersuchten Nervenkranken (4504) entfielen auf: 


Taboa aaie eok ee ee dr a we ek 6% 

Kongenitale Nervensyphilis bei Schulkindern . . . . 1,2% 

Syphilis des Gehirns . . . e. s 2 22 20 e nn. 1,68%, 

Konstitutionelle Erkrankungen plus Syphilis . . . . 0,8% 
usw. 

Von den 532 Fällen syphilitischer Erkrankungen entfielen auf: 
Tabes dorsalis . . . ooa 22 22 800% 51% 
Syphilis des Gehirns . . . 2... 2 2 2 2 a’ 14%, 
Kongenitale Nervensyphilis bei Schulkindern . . . . 10% 
Konstitutionelle Erkrankungen mit Syphilis . . . . 8% 
Paralysis progressiva . . . 2 2 220er. 6% 
Meningomyelitis . sucs e 2 2 22 nern. 30%, 
Syphilitische Epilepsie . . . 2 2 2 2 2 0m. 2, 
Cerebrospinale Syphilis. . . 2.2.2.2 222200. 2, 
Syphilis des peripheren Nervensystem . ..... 1%, 

usw. 

Von diesen 532 Fällen waren: 

Männer. . 2. #4. 3. ‘a 81,707, 
Weibersa ss are st eu 18,30, 
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Der von mir angegebene Prozentsatz von Nervensyphilis liegt zwi- 
schen den von Nonne (6,2%) und Redlich (14%) angegebenen Zahlen. 
Einen verhältnismäßig hohen Prozentsatz von Nervensyphilis ergeben 
die Beobachtungen von Marburg: 17%. Die von mir angeführten Zahlen 
sind wahrscheinlich geringer, als sie der wirklichen Verbreitung der 
Nervensyphilis im Gebiete des mir unterstellten Rayons entsprechen. 
Mit voller Sicherheit kann dies von der progressiven Paralyse behauptet 
werden. 

Es ließ sich konstatieren, daß zuweilen die Angehörigen von Frauen, 
die wiederholte Totgeburten und unzweifelhafte Zeichen von Syphilis 
aufwiesen, keinerlei Symptome von Syphilis und eine negative WR. 
zeigten. Die Beschwerden solcher Frauen weisen oft auf Reizung des 
vegetativen Nervensystems hin: „Hitzegefühl im Rücken, zuweilen 
Atemnot, Herzschmerzen, die in den Rücken und die linke Seite aus- 
strahlen‘. Sind die Fehl- und Totgeburten hier nicht durch eine luetische 
Affektion des vegetativen Nervensystems zu erklären ? 

Im Laufe des letzten Jahres hatte ich Gelegenheit, mehrere Fälle zu 
beobachten, bei denen eine Dysfunktion des vegetativen Nervensystems 
vermutet werden mußte, welche nach energischer spezifischer Therapie 
verschwand. Diesbezüglich sei an den oben erwähnten Fall von Enuresis 
nocturna erinnert, ferner an 1 Fall von kongenitaler Lues bei einem 
14 Jahre alten Knaben (WR. +++-+ und dystrophische Erschei- 
nungen), wo ein schnelles Verschwinden einer Incontinentia alvi nach 
spezifischer Therapie beobachtet werden konnte. 

Unter den vielseitigen Beobachtungen kann ich auch 1 Fall von 
plötzlichem Auftreten von Taubheit im exanthematischen Stadium der 
Syphilis verzeichnen; dieselbe verschwand nach einigen Tagen. Diese 
Beobachtung findet ihre Bestätigung bei Bock, der in 80%, der Fälle 
im exanthematischen Stadium typische ‚‚nervöse Schwerhörigkeit“ 
konstatierte. Ebenso beobachtete ich in demselben Stadium 1 Fall 
von beiderseitigem Skotom, was auch Schnabel und Igersheim in einem 
großen Prozentsatz verzeichneten. 

Die erwähnten Autoren führen diese vorübergehenden Erschei- 
nungen auf Zirkulationsstörungen in der Netzhaut bzw. im Mittelohr 
zurück. Wie bekannt, wird die Netzhaut, sowie die Chorioidea von den 
Ästen der Arteria carotis interna versorgt, während die Gefäße des 
Mittelohrs von der Carotis interna und externa gespeist werden; somit 
sind die vorübergehenden Zirkulationsstörungen durch die Dysfunktion 
des sympathischen Geflechts der Carotiden zu erklären. Leider kommen 
solche Fälle von Lues im Frühstadium mit Zirkulationsstörungen im 
Gebiete der Sch- und Gehörorgane und gleichzeitigem Exanthem sehr 
selten zur Beobachtung des Neurologen, und deshalb sind die Störungen 
der Funktion des vegetativen Nervensystems bei der frischen luetischen 
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Infektion bisher noch nicht genügend studiert. Goldscheider behauptet, 
daß der fünfte Teil aller luetischen Erkrankungen, die er in seiner 
internen Klinik zu beobachten hatte, das Nervensystem betraf. Meiner 
Meinung nach sind auch die Fälle, die sich als luetische Erkrankungen 
der Eingeweide erweisen, teilweise als Affektionen des vegetativen 
Nervensystems anzusehen; gemäß Langleys ‚„organo-neural and myo- 
neural junction“ ist kaum anzunehmen, daß das vegetative Nerven- 
system bei luetischen Erkrankungen parenchymatöser Organe ver- 


schont bleiben sollte. 
Konjugale Tabes fand sich bei 6 Ehepaaren. Alle 6 Ehepaare waren 


kinderlos, keine von den Frauen war je schwanger gewesen. Familiäre 
Nervensyphilis fand sich in 20 Familien, wobei in 19 Familien je 2 Mit- 
glieder, in einer Familie sogar 3 Mitglieder erkrankt waren. Einige 


Beispiele: 

l. Arbeiter A., Hirnaffektion, Lues negiert, WR. negativ, vorübergehende 
Hemiparese, Ptosis des Oberlides, Oculomatoriusaffektion. Bei der Frau, sowie 
dem einzigen Sohne WR. positiv (+-++-+-+), bei letzterem Incontinentia urinae. 


Heilung nach spezifischer Therapie. 

2. Zimmermann B., Tabes Bei der 17jährigen Tochter Hirnsyphilis: Er- 
krankt 3. und 6. Cerebralnerv links, epileptische Anfälle, WR. (+++-). 
x 3. Eisenbahnwächter B. Tabes. 4 Kinder epileptisch, defekt und dystro- 
phisch. 

4. Schlosser, L., Tabes. Der 22jährige Sohn epileptisch. 

5. Eisenbahndiener M., Tabes. Der 25jährige Sohn seit Jahren an starker 
Trigeminusneuralgie leidend; die spezifische Behandlung befreit ihn von den 


Schmerzen. 
6. Schlosser I., Tabes. Beim l6jährigen Sohne Enuresis nocturna und Dys- 


trophien; die Enuresis verschwindet nach spezifischer Therapie. 

7. Witwe S., Tabes. Sohn epileptisch und dystrophisch, bei der Tochter 
Hutchinson- Zähne und WR. schwach positiv. 

8. Maschinist O., Tabes incipiens, Lues negiert, WR. negativ. Bei 3 Kin- 
dern Nystagmus und Retinitis pigmentosa; 2 von ihnen dystrophisch, haben 
positive WR; Frau WR. negativ aber mehrere Totgeburten. 

Außerdem erwähne ich noch einige Fälle, bei denen mit höchster 
Wahrscheinlichkeit auf eine konstitutionelle Disposition zur Erkrankung 
an Nervensyphilis zu schließen ist. Hierbei handelte es sich stets um 


verschiedene Ansteckungsquellen: 
1. 2 Brüder B., Maschinisten, bei beiden Tabes. Kongenitale Syphilis 


ausgeschlossen. 
2. 2 Brüder M., Schlosser. Bei einem initiale Tabes, der 2. starb an 


progressiver Paralyse in einer psychiatrischen Anstalt. 
3. 2 Brüder N., Der eine Handwerker, der andere Kontorist. Beim ersteren 


ausgeprägte syphilitische Meningomyelitis, der letztere leidet an Tabes. 

4. 3 Brüder K., mit Tabes. In der Familie des einen leidet ein Kind 
an progressiver Muskelatrophie und 2 an Migräne; beim 4. Bruder sind keine 
Symptome einer Nervenerkrankung zu bemerken. 

Solche Fälle hat auch Nonne in seinem Buch „Syphilis und Nervensystem“ 
veröffentlicht. 
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Schlußfolgerungen. 


l. Sehr oft erfahren die Kranken erst durch den Neurologen vom 
syphilogenen Charakter ihrer Nervenerkrankung; sie wissen sehr oft 
nichts von ihrer syphilitischen Infektion, weil die primären Erschei- 
nungen auf der Haut sehr schwach ausgeprägt waren. 

2. In frischen Fällen der Sekundärperiode zeigen sich oft leichte 
Symptome einer Erkrankung des vegetativen Nervensystems. Es folgt 
daraus, daß der Neurologe dem Nervensystem des Syphilitikers schon 
vom Primärstadium an größte Aufmerksamkeit schenken muß, um die 
Möglichkeit zu haben, die späteren Symptome zu erkennen und richtig 
zu deuten. 

3. Die Frauen erkranken 4!/,mal seltener an Syphilis des Nerven- 
systems, als die Männer. 

4. Was die Fälle der in der Poliklinik beobachteten conjugalen und 
familiären Nervensyphilis betrifft, so gestatten sie keinen Schluß im 
Sinne eines Virus nervosum. Nur selten waren beide Ehehältften gleich 
schwer an Neurolues erkrankt. Andererseits fanden sich Fälle, wo nahe 
Verwandte an schweren Formen von Nervensyphilis erkrankten, obne 
daß ihre Frauen mit Nervensyphilis infiziert wurden. Gleichzeitige 
Nervensyphilis bei Mann und Frau ist daher wohl eher durch Ähnlich- 
keit der Konstitution im Sinne einer Minderwertigkeit des Nerven- 
systems zu erklären. Diese Ähnlichkeit der Konstitutionen ist auch die 
Ursache der häufigeren Übertragung der Nervensyphilis vom Vater auf 
das Kind, als vom Mann auf die Frau, oder umgekehrt. 

5. Die große Zahl der Tabiker in unserem Material ist wohl durch die 
Schwächung und Entkräftung des Organismus durch die Hungersnot 
und verschiedene Epidemien zu erklären. 

6. Um den Kampf gegen die Syphilis erfolgreich zu führen, ist es 
notwendig, daß der Neurologe sowie die anderen Spezialisten in jedem 
Falle unklarer oder zweifelhafter Ätiologie nicht nur den Kranken 
selbst, sondern auch seine Angehörigen genau untersuchen. Auf diese 
Weise wird auch die beste Prophylaxe der Syphilis möglich. 
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(Aus dem Hygienischen Institut der Universität Basel.) 


Unterempfindlichkeit und Überempfindlichkeit. 


Von 
R. Doerr. 


(Eingegangen am 1. April 1926.) 


Wenn man einem geeigneten Versuchstier kleine (subletale) Dosen 
eines bestimmten Toxins einspritzt, wird es nach Ablauf einer gewissen 
Frist (der Inkubationsperiode der Antikörperbildung) unempfindlich oder 
unterempfindlich gegen den zur Vorbehandlung gewählten Gifistoff. Das- 
selbe Experiment, mit Pferdeserum statt mit Toxin ausgeführt, hat. 
eine spezifische Überempfindlichkeit gegen Pferdeserum zur Folge. Nie- 
mand trägt heute Bedenken, diese Sätze auszusprechen und sowohl 
formal wie auch inhaltlich für richtig zu halten, da sie nicht mehr zu. 
sein scheinen als die Umschreibung der unmittelbaren Beobachtung, 
als die bloße Formulierung des woblbekannten Tatbestandes der aktiven 
antitoxischen Immunität bzw. der aktiven Anaphylaxie. In Wahrheit 
steckt aber gerade in diesen Behauptungen die verborgene und deshalb 
besonders gefährliche Quelle aller Irrtümer und Verwirrungen, unter 
denen die stetige Entwicklung der Immunitätsforschung seit etwa 
25 Jahren zu leiden hat; und diesen Sachverhalt klarzustellen, ist: der 
Zweck der vorliegenden Abhandlung, die gleichzeitig auch als Er- 
gänzung meines im September 1925 in Dresden erstatteten Referates 
über „Allergie“ dienen soll. 

An und für sich betrachtet, besteht keine prinzipielle Unmöglichkeit 
für die Annahme, daß ein mit Toxin präpariertes Tier gegen Toxin un- 
empfindlich und ein mit Pferdeserum vorbehandeltes gegen Pjerdeserum 
überempfindlich werden kann. Der Gegensatz zwischen Pferdeserum 
und Toxin könnte durch die Verschiedenheit dieser beiden Substanzen 
erklärt werden, es könnte mit anderen Worten Stoffe geben, welche die 
spezifische Reizbarkeit der empfindlichen Gewebe bei wiederholter Ein- 
wirkung erhöhen, und solche, welche sie herabsetzen. Br. Bloch gab erst 
kürzlich seiner Überzeugung Ausdruck, daß die „Erniedrigung der Reiz- 
schwelle‘‘, die nach iterativer Einwirkung identischer Reize so häufig 
zu beobachten ist, vollkommen ausreiche, um den Mechanismus mancher 
allergischer Überempfindlichkeitsprozesse verständlich zu machen. Die 
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Grade von „Unter-“ und ‚„Überempfindlichkeit‘, die man mit Toxin 
resp. mit Pferdeserum ganz gesetzmäßig erreichen kann, sind allerdings 
mit solchen Auffassungen nach meinem Dafürhalten schwer vereinbar: 
sie sind bekanntlich so beträchtlich, daß sich die Differenz gegenüber 
der Norm überhaupt nicht mehr in einer bestimmten Ziffer (dosologisch) 
angeben läßt. Einem normalen Meerschweinchen darf man 5 ccm und 
mehr Pferdeserum in eine Jugularis einspritzen, ohne daß das Tier 
irgendwelche krankhaften Symptome darbietet; ein sensibilisiertes stirbt 
innerhalb von 3 Min., wenn man 0,01—0,005 cem in der gleichen Weise 
einverleibt. Andererseits kann die antitoxische Unterempfindlichkeit 
so weit getrieben werden, daß die Tiere das 1000—10 000fache Multiplum 
der Dosis letalis (für ein normales Exemplar gleicher Größe und Art) 
vertragen. Daß man die Empfindlichkeit einer lebenden Zelle oder eines 
funktionierenden Gewebes gegen die direkte Beeinflussung durch eine ge- 
gebene Substanz geradezu ins Unendliche steigern und auf der anderen 
Seite auch wieder von einem hohen Maximum bis fast auf Null redu- 
zieren kann, und zwar bloß dadurch, daß man diese Substanz zwei- 
oder mehrmalig einwirken läßt, scheint mir im Widerspruch mit fest- 
gefügten Anschauungen über die Bedingtheit der Lebensfunktionen zu 
stehen. Indes tritt dieser Einwand — wenn er auch nicht unwichtig ist — 
an. Bedeutung völlig zurück gegenüber der unbestreitbaren Tatsache, 
daß sich die abnorme Reaktivität gegen Toxin sowohl als gegen Pferde- 
serum vom vorbehandelten auf das normale Tier vermittels des Blut- 
serums übertragen läßt (passive antitoxische Immunität, passive Anaphy- 
laxie). Bezeichnet man diese abnorme Reaktivität als „Unter- oder 
Überempfindlichkeit“, so steht man nun wirklich einer prinzipiellen 
Unmöglichkeit, einer Absurdität gegenüber. Denn das ist doch wohl 
klar: Eine Empfindlichkeit, eine Reizbarkeit — mag sie nun normal oder 
abnorm sein — kann nicht durch unbelebte Materie (Serum) von einem. 
Individuum auf das andere verpflanzt werden. Dazu gesellt sich aber 
noch ein weiterer, absolut sichergestellter Umstand: Sowohl die an- 
gebliche Unterempfindlichkeit wie auch die vermeintliche Überempfind- 
lichkeit wird passiv durch Immunsera übertragen, welche den „reizen- 
den‘ Stoff im Reagensglase binden, neutralisieren. Wie soll man den 
diametralen Gegensatz der auf passivem Wege erzeugten Reaktivitäten 
mit dieser Identität der Vitrowirkungen des Übertragungsmittels (des 
Immunserums) in Einklang bringen? 

Revidieren wir angesichts dieser unwiderlegbaren Einwände noch- 
mals die ursprüngliche Aussage, daß ein Tier gegen Toxin spezifisch 
unterempfindlich, gegen Pferdeserum spezifisch überempfindlich werden 
kann! Kann in dieser Aussage überhaupt noch etwas liegen, was von 
der Beobachtung des Verhaltens eines giftimmunen oder gegen Eiweiß 
an-ehvlaktischen Tieres abweicht und als sprachliche oder begriffliche 
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Fälschung des tatsächlichen Naturgeschehens hingestellt werden könnte ? 
Manchem mag eine bejahende Antwort dieser Frage recht unerwartet 
kommen; es ist aber doch so, daß das mit Toxin präparierte Tier nur 
gegen die Zufuhr von Toxin unterempfindlich, das mit Pferdeserum 
sensibilisierte nur gegen die Zufuhr von Pferdeserum überempfindlich 
geworden ist. Die scheinbar ganz bedeutungslose ‚Weglassung des 
Passus ‚‚gegen die Zufuhr‘‘ verschleiert den objektiven Sachverhalt und 
lenkt die Ideen auf abwegige Bahnen. 

Ein roher Vergleich, dem lediglich ein gewisser illustrativer Wert 
zuerkannt werden soll, mag diese Verhältnisse beleuchten. H,SO, 
schädigt Organismen z. B. Protozoen. Nehmen wir an, wir könnten 
solche Lebewesen ohne Beeinträchtigung ihrer Funktionen in einer 
alkalischen Flüssigkeit suspendieren, so wird die Zufuhr von ent- 
sprechenden Mengen H,SO, insofern kompensiert sein, als die ‚‚Säure- 
vergiftung‘‘ nunmehr ausbleibt. Damit ist aber natürlich nicht gesagt, 
daß die Organismen nicht anderweitig durch die H,SO,-Zufuhr ge- 
schädigt werden; sie könnten ja durch die Reaktion zwischen Säure 
und Alkali leiden, die als exothermer Vorgang verläuft und als End- 
produkte Salze liefert; die frei werdende Wärme sowohl als die neu- 
entstandenen chemischen Verbindungen können die Protozoen ihrerseits. 
ungünstig beeinflussen, wenn auch selbstverständlich in anderer Art 
wie die primär einwirkende Säure. Da es sich bloß um ein Modell handelt, 
in welchem das aktive Stoffpaar beliebig gegen ein anderes vertauscht 
werden darf, besteht im Prinzip kein Bedenken gegen die Vorstellung, 
daß die Säurevergiftung langsamer abläuft und den Zusatz größerer Säure- 
quanten erfordert als der durch die Reaktion zuischen Säure und Alkali 
gesetzte cytotoxische Effekt. Wäre in dieser ganzen Versuchsanordnung 
nichts bekannt bzw. der Untersuchung zugänglich als die pathologischen 
Veränderungen der Protozoen, und besäßen wir kein Mittel, die beiden 
Formen ihrer Erkrankung voneinander zu unterscheiden, so könnte 
man auch hier zu der irrigen Ansicht gelangen, daß die in Alkali sus- 
pendierten Organismen verglichen mit den in Wasser aufgeschwemmten 
gegen die Einwirkung von H,SO, ‚„hypersensibel‘ sind, daß sie eine 
im Verhältnis zur Norm gesteigerte Reizbarkeit durch Säure bekunden. 
Der erste verhängnisvolle Schritt zu diesem Irrtum wäre getan, wenn 
wir das Versuchsergebnis in der Form resümieren würden, daß die 
Protozoen im erstgenannten Falle ‚gegen H,SO, überempfindlich“ ge- 
wesen seien, statt bei der strikten Wahrheit zu bleiben und nicht mehr 
zu behaupten, als man de facto gesehen hat, nämlich die intensivere 
Schädigung der Organismen durch „Zufuhr von H,SO,“. Der Vollständig- 
keit halber müßte man noch betonen, daß man die Säure einem System 
„brotozoen plus umgebende Flüssigkeit‘ zugesetzt hat, in welchem 
eine Komponente (die umgebende Flüssigkeit) hinsichtlich ihrer Zu- 
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sammensetzung nicht genau bekannt war. Die Nutzanwendung dieses 
Exempels, speziell auf die aktive Anaphylaxie liegt auf der Hand; 
wir haben in der Tat kein Recht zu sagen, ein mit Pferdeserum sen- 
sibilisiertes Tier sei „überempfindlich gegen Pferdeserum‘‘. Mit dieser 
Einsicht ist immerhin schon etwas gewonnen; ein verrammelter Weg 
wird freigegeben. 

Um auf demselben weiter vorzudringen, scheint mir ein ganz kurzer 
historischer Rückblick zweckmäßig. Es ist oft unbedingt notwendig, 
sich den Werdeprozeß eines Ideenkreises gegenwärtig zu halten, um 
seine Unvollkommenheiten und Fehler zu erkennen; das gilt in ganz 
besonderem Ausmaße für die Lehre von der ‚Allergie‘ d. h. für einen 
Komplex von abnormen Reaktivitäten, zu welchem auch die anti- 
toxische Immunität und die Eiweißanaphylaxie gehören. 


Der Ausdruck „Allergie‘“ (von @in Eoyeıa abgeleitet) wurde im Jahre 1906 
durch v. Pirquet in die medizinische Terminologie eingeführt. Die Definition, 
welche v, Pirquet in seiner Monographie (S. 86) vom Allergiebegriff gibt, sollte 
nach Absicht ihres Autors von jedem „bakteriologischen, pathologischen oder 
biologischen Vorurteil“ frei sein, sie sollte eine erste unvoreingenommene Ab- 
leitung aus rein klinischen Beobachtungen darstellen und demgemäß einen sozu- 
sagen ausschließlich deskriptiven Charakter besitzen; dieser Tendenz verdankt 
sie wohl ihre Weitschweifigkeit und ihre ungewohnte Form. Es heißt am an- 
geführten Orte wörtlich: 

„Die Reaktionsfähigkeit des Organismus wird durch das Überstehen einer 
Krankheit, durch die Vorbehandlung mit bakteriellen Produkten und anderen 
körperfremden Substanzen in gesetzmäßiger Weise verändert. 

Diese Veränderung der Reaktionsfähigkeit, die Allergie, kann sich zeigen: 

l. als zeitliche Änderung der Reaktionsgeschwindigkeit: 

a) sofortige Reaktion unmittelbar nach der 2. Einführung des fremden Agens 
oder innerhalb der ersten 24 Stunden; 

b) beschleunigte Reaktion — nach einigen Tagen, beschleunigt gegenüber 
der nach der 1. Einführung verfließenden Inkubationszeit, der ‚„‚normalzeitigen 
Reaktion“. 

2. Als quantitative Änderung der Reaktionsgröße: 

a) verstärkte Reaktionsfähigkeit (Überempfindlichkeit, Anaphylazie); 

b) verminderte oder aufgehobene Reaktionsfähigkeit, Unterempfindlichkeit, 
Unempfindlichkeit oder Immunität. 

3. Als qualitative Änderung der Reaktionsart oder des reagierenden Gewebes.“ 


Eine detaillierte Kritik dieser Begriffsbestimmung würde zu viel 
Raum beanspruchen (vgl. übrigens meinen Artikel „Allergie und 
Anaphylaxie‘“ in Bethes Handbuch der pathologischen Physiologie); 
es dürfte genügen, wenn wir die vier wichtigsten Punkte herausgreifen 
und einer gesonderten Betrachtung unterziehen. Die v. Pirquetsche 
Definition enthält Aussagen: | 


I. über die Natur der die Umstimmung hervorrufenden Faktoren. 


II. über die Notwendigkeit des individuellen (ontogenetischen) Erwerbes 
der abnormen Reaktionsfähigkeiten, 
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III. über die Spezifität d.h. über die Erscheinung, daß sich die 
geänderte Reaktivität nur gegen jenen Stoff richtet, welcher die Um- 
stimmung hervorgerufen hat, und 

IV. über die Erscheinungsbilder der allergischen Reaktionen d.h. 
über die äußere Form, in welcher sich die Änderung gegen die Norm 
kundgibt. 

Ad I. Die Angaben v. Pirqueis über die wirksamen Agenzien, die 
„Allergene“, besitzen nur geringen Wert, da sie viel zu allgemein ge- 
halten sind (,„Krankheit‘, ‚bakterielle Produkte und andere körper- 
fremde Substanzen“) und keine Abgrenzung gegenüber wirkungslosen 
Einflüssen (,Nichtallergenen‘‘) gestatten. 

Ad II. Es ist nicht richtig, daß das Zustandekommen irgendeiner 
allergischen Reaktivität ausschließlich von einem persönlichen Erlebnis 
des Organismus abhängen kann. Es muß vielmehr in jedem Falle eine 
erbliche (genotypische) Anlage existieren, welche auf die allergenen Um- 
welteinflüsse anzusprechen vermag und die Entwicklung des phäno- 
typischen Merkmals der modifizierten Reaktivität ermöglicht. Nur der 
Umstand, daß eine derartige Anlage (gegenüber bestimmten Allergenen) 
bei allen Individuen gewisser Warmblüterspezies konstant vorhanden 
sein kann, hat diese wichtige Beziehung verschleiert und die Einschätzung 
des individuellen (ontogenetischen) Erwerbes als alleinige und charak- 
teristische Bedingung individueller (von der Norm abweichender) 
Reaktivitäten verursacht. Man hätte sich eben erinnern sollen, daß 
anderen Warmblüterarten diese Speziesdisposition völlig fehlt, und daß 
z.B. Affen durch Pferdeserum, welches auf Meerschweinchen so sicher 
wirkt, nicht allergisch (anaphylaktisch) gemacht werden können. 

Nun wissen wir aus der Vererbungsforschung, daß die Beschaffen- 
heit der Erbmasse nicht nur von Art zu Art, sondern auch innerhalb 
der gleichen Spezies erheblich variiert, und daß z. B. verschiedene Sippen 
durch verschiedene, aber ganz bestimmte und vererbbare Reaktions- 
weisen ausgezeichnet sind (/diotypen). Es ist daher sehr wohl denkbar, 
daß das individuelle Gepräge mancher Allergieformen (das Auftreten bei 
vereinzelten Artgenossen) nicht nur durch die exzeptionellen Schicksale des 
betreffenden Organismus, sondern auch durch ihre eigentümliche, relativ 
seltene Erbverfassung bedingt wird; daß diese vorerst nur aprioristisch 
konstruierte Möglichkeit im Bereiche der Tatsachen verwirklicht er- 
scheint, beweist das Studium der sogenannten ‚‚Idiosynkrasien“‘. Hat 
man bei jenen Allergieformen, bei welchen die Möglichkeit der spezi- 
fischen Umstimmung auf einer Speziesdisposition beruht (z. B. bei der 
Anaphylaxie), die essentielle Bedeutung des Erbfaktors ganz übersehen, 
so verfiel man hier in den entgegengesetzten Fehler, indem man die 
Existenz des Expositionsfaktors vollständig zu leugnen versuchte. Weil 
nicht immer alle Menschen ‚‚idiosynkrasisch‘‘ (allergisch) werden, welche 
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sich nachweislich einer bestimmten Einwirkung aussetzen, sondern nur 
ein bald geringer, bald größerer Prozentsatz, nahmen viele Autoren an, 
daß die Erbanlagen für die Pathogenese der Idiosynkrasien alles, die 
exogenen Einflüsse nichts bedeuten, oder, mit anderen Worten, daß 
sich eine Idiosynkrasie niemals auf Grund einer extrauterinen Sen- 
sibilisierung entwickeln kann. Dieser extremistische Standpunkt ist ja 
heute durch die Erfahrungen, die man bei den ‚‚Berufsidiosynkrasien“ 
in größtem Maßstabe gemacht hat, definitiv überwunden; es gab aber 
eine Zeit, wo er allgemein anerkannt war und die Konsequenz gezeitigt 
hatte, daß man die Idiosynkrasien als rein hereditäre Reaktionsanomalien 
von den erwerbbaren und nichterblichen Allergien, zu denen die 
Anaphylaxie gerechnet wurde, durch eine unübersteigbare Scheidewand 
abgrenzen wollte (Coca, Cooke u.a.). Eine solche Scheidung wäre will- 
kürlich, sofern sich nachweisen läßt, daß in allen anderen Belangen 
keine wesentlichen Differenzen bestehen; denn die Fähigkeit, allergisch 
zu werden, ist sowohl bei der Idiosynkrasie wie bei der Anaphylaxie an- 
geboren und erblich, die Spezifität der auf dieser Grundlage entstehenden 
Reaktionsanomalien bei keiner der beiden Allergieformen (Doerr). 

Ad IJI. Sind somit die beiden ersten Aussagen wenig brauchbar, 
so fordert dagegen die dritte, daß sich die geänderte Reaktivität nur gegen 
bestimmte Einflüsse richtet, bei den nachweislich erworbenen Allergien 
gegen jene Stoffe, welche durch ihre erstmalige Auswirkung die pathologische 
Reaktionsbereitschaft erzeugt haben; erst durch die Fixierung dieses 
höchst merkwürdigen Kriteriums der ‚Spezifität‘ gewinnt der Allergie- 
begriff einem präziseren Inhalt, der schon für sich allein gewertet dazu 
berechtigt, nach einem gemeinsamen Mechanismus der (zunächst nur 
phänomenologisch koordinierten) Erscheinungen zu fahnden. Gelänge 
es, eine einheitliche Erklärung für die Spezifität aller mit dieser Eigen- 
schaft ausgestatteten Reaktionsanomalien zu finden, so wäre damit der 
Allergiebegriff wissenschaftlich motiviert und würde höheren Ansprüchen 
genügen, als sie v. Pirquet selbst vorschwebten, dem seine Wortschöpfung 
nicht mehr bedeutete als ein erstes provisorisches Ergebnis aus rein 
klinischen Beobachtungen. 

Spezifische Beziehungen bestehen nun u.a. zwischen „Antigenen“ 
und „Antikörpern“, und es hat sich herausgestellt, daß die Spezifität 
einiger fundamentaler Allergieformen (der antitoxischen Immunität, der 
Eiweißanaphylaxie u. a.) restlos in der Spezifität der Relation zwischen 
Antigen und Antikörper aufgeht; man kann das auch so ausdrücken, 
daß man sagt, diese Allergieformen beruhen auf Immunitätsreaktionen 
und müssen daher die gleiche Spezifität aufweisen. Bei anderen Allergie- 
formen ist diese Reduktion noch nicht in befriedigender und vollständiger 
Weise geglückt; die Forschungen über Chemospezifität und das neu er- 
schloe Gebiet der Haptene stellen jedoch auch hier eine gleichartige 
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Lösung in nahe Aussicht. Jedenfalls wäre es derzeit entschieden über- 
eilt, auf den Allergiebegriff in dem eben erörterten Sinne d.h. auf den 
Gedanken an die enge, pathogenetische Zusammengehörtgkeit aller spezifischen 
Reaktionsanomalien zu verzichten und den eingebürgerten, aus dem 
medizinischen Sprachgebrauch nicht mehr auszurottenden Ausdruck ge- 
wissermaßen theoretisch unschädlich zu machen, indem man ihm will- 
kürlich ein beschränkteres, mit größerer Wahrscheinlichkeit als homogen 
zu betrachtendes Anwendungsgebiet zuweist (Coca). 

Mit der vollständigen Zurückführung der Spezifität der Allergien 
auf die Spezifität der Immunitätsreaktionen d.h. auf die spezifische 
Affinität zwischen ‚Allergenen‘“ und ‚Antikörpern oder Reaginen“ 
wäre aber selbstverständlich das Problem, welches im Zentrum des 
Interesses steht, nur vereinfacht, der experimentellen Analyse zugäng- 
licher gemacht, aber keineswegs erledigt; ich habe stets mit nicht 
mißzuverstehender Deutlichkeit betont, daß ich die immunologische 
Interpretation der Allergien nur für eine Etappe, nicht aber für ein 
Endziel der Forschung halte. Eine andere Auffassung ist übrigens 
eo ipso ausgeschlossen. Daß man das Wesen der Antikörper, ihre 
genetischen Beziehungen zu den Antigenen und die Ursachen ihrer 
Spezifität nicht kennt, ja daß nicht einmal Hypothesen aufgestellt 
werden konnten, welche das auf diesen Gebieten herrschende Dunkel 
erhellen, ist für niemand ein Geheimnis, am allerwenigsten natürlich 
für denjenigen, der sich selbst in diesem Spezialfach betätigt hat; 
die Beantwortung solcher Fragen würde unsere Einsicht natürlich in 
ganz anderer Weise vertiefen als z. B. die mühsam errungene Erkennt- 
nis, daß im Mechanismus der Anaphylaxie eine Antigen-Antikörper- 
Reaktion als notwendige Bedingung figuriert. Kein ernst zu nehmender 
Autor wird aber behaupten, diese Erkenntnis sei falsch oder nutzlos 
gewesen; denn er müßte den Beweis in beiden Richtungen zur Gänze 
schuldig bleiben. 

Ad IV. Die Aussagen v. Pirqueis über die Erscheinungsbilder der 
allergischen Reaktionen sollten diese — wie v. Pirquet selbst betont — 
in ein einfaches Schema einordnen; da es sich um ‚,Reaktionsanomalien“ 
handelte, schien die Klassifikation der Abweichungen von der Norm 
„nach Zeit, Quantität und Qualität“ zweifellos als das natürlichste und 
unbedenklichste Verfahren. Und doch bietet gerade diese Einteilung 
der Kritik die meisten Angriffsflächen. Wir wollen jedoch auf die 
möglichen Einwände nicht weiter eingehen (vgl. Doerr, Beihes Handb. 
d. path. Phys.), sondern nur einen Punkt herausgreifen, der für die 
Entwicklung der Allergieforschung die größte Tragweite besaß: den in 
Punkt II des Pirquetschen Schemas zum Ausdruck gebrachten Gegen- 
satz zwischen Immunität (Unter- bzw. Unempfindlichkeit) einerseits 
und Überempfindlichkeit (inkl. Anaphylaxie) andererseits. 
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Diese Antithese stammt von Ch. Richet, der 1902 zum ersten Male 
den Zustand spezifisch erhöhten Schutzes (,‚Prophylaxis‘‘) der spezifisch 
gesteigerten Schutzlosigkeit (,Anaphylaxis‘‘) gegenüberstellte und 
letztere als „verminderte Immunität‘‘ definierte. Das Wort Immunität 
wurde also von Richet und ebenso von Pirquet in dem landläufigen 
(teleologischen oder richtiger utilitaristischen) Sinne angewendet. 
Daraus ergab sich aber ein sonderbarer Konflikt: Ein einziger Eingriff 
(die einmalige Injektion eines Stoffes) vermochte in einem und demselben 
Organismus gleichzeitig die „Immunität‘‘ gegen diesen Stoff zu erhöhen 
und zu vermindern. 

Richet machte nämlich die Erfahrung, daß vorbehandelte Hunde nach der 
Reinjektion hoher Dosen von Aktinokongestin (einem aus Seerosen hergestellten 
Präparat) zwar einen höchst intensiven, momentanen Schock erleiden, dann aber 
bisweilen in ganz kurzer Zeit genesen und überleben, während normale Tiere 
nach so großen Kongestingaben zunächst symptomfrei bleiben, nach Ablauf einer 
längeren Inkubationsperiode jedoch erkranken und mit absoluter Sicherheit ein- 
gehen. Richet begnügte sich mit der Feststellung, daß die spezifisch vorbehan- 
delten Hunde im Vergleich zu den normalen sowohl ‚‚überempfindlich“ als „unter- 
empfindlich“ sind, ein Widerspruch, mit dem man sich in der Folge in verschie- 
dener und sehr lehrreicher Weise abzufinden versuchte. So wurde u.a. erklärt, 
die „Anaphylaxie‘ sei die reguläre Vorstufe jeder „Immunität“ (M. Arthus); ich 
selbst nahm an, daß im Aktinokongestin 2 Stoffe vorhanden seien, von denen 
einer zur antitoxischen ‚„‚Immunität‘‘, der andere zur „Eiweißüberempfindlichkeit“ 
führt; und eine 3. Gruppe von Autoren wollte den gordischen Knoten durchbauen, 
indem sie die Erscheinungen der „spezifischen Überempfindlichkeit‘ ganz aus 
dem Komplex der allergischen Phänomene heraushob, ihnen eine Sonderstellung 
zuwies und dekretierte, daß die Annahme irgendeines engeren Zusammenhanges 
mit der spezifischen Unempfindlichkeit unberechtigt und daher geeignet sei, Ver- 
wirrung zu stiften (Coca). Alle diese Lösungen sind aber spekulativ oder gewalt- 
sam. Und doch muß uns gerade der paradoxe Charakter des Versuches von Richet 
den Schlüssel des Verständnisses in die Hand drücken; denn er kann nur in der 
verzerrten, daher korrekturbedürftigen und korrektionsfähigen Betrachtungsweise 
des Naturgeschehens begründet sein. 

Die unvoreingenommene Analyse des zitierten Experimentes von 
Richet belehrt uns zunächst, daß das Aktionkongestin für normale 
Hunde hochtoxisch ist; das Bild der Vergiftung ist zeitlich durch seine 
Latenzperiode, klinisch-morphologisch durch bestimmte Symptome ge- 
kennzeichnet. Der mit subletalen Dosen vorbehandelte Hund bleibt von 
dieser Intoxikation verschont; er muß also die Fähigkeit besitzen, 
dus Gift in irgendeiner Weise unschädlich zu machen. Wir wissen, daß 
diese Fähigkeit auf einer Wirkungsqualität oder einem Stoff des Blutes 
(Antikörper) beruht, der sich infolge der ersten Einspritzung gebildet 
hat und nachweislich imstande ist, das Gift in vitro und in vivo zu 
binden und in ein atoxisches Produkt umzusetzen; bekannt ist ferner, 
daß sich der Neutralisationsprozeß mit großer Geschwindigkeit voll- 
zieht und bei 37° C (bei Körpertemperatur) in wenigen Minuten abläuft. 
Wenn man nun konstatiert, daß der vorbehandelte Hund sofort nach 
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der Reinjektion von Aktinokongestin mit Funktionsstörungen besonderer 
Art reagiert, mit krankhaften Symptomen, welche von jenen der 
primären Aktinokongestinvergiftung qualitativ abweichen (Schock- 
syndrom), so drängt sich automatisch der Schluß auf, daß in diesem 
Falle nicht die Giftigkeit des injizierten Präparates das pathologische Agens 
sein kann, sondern der Neutralisationsvorgang, und daß sich derselbe in 
ganz anderen Geweben schädigend auswirkt wie das Aktionskongestin selbst. 
Ist diese Folgerung richtig, so würde der Besitz des Antikörpers zwar 
das immunisierte Tier gegen das Gift schützen; aber dieser „Schutz“ 
wäre an die Voraussetzung einer im Organismus abrollenden Gift- 
neutralisation geknüpft, die u. U. eine Gefahr sui generis bedingt. 

Die eben gegebene Deutung beseitigt — wie nicht weiter auseinander- 
gesetzt zu werden braucht — mit einem Schlage die Widersprüche, die 
man früher im Ausfall des Richetschen Versuches zu finden glaubte. 
Es sei ausdrücklich hervorgehoben, daß sie von dem Widerstreite 
zwischen den „humoralen“ und ‚„cellulären‘‘ Theorien der Anaphylaxie 
völlig unabhängig ist; sie nötigt ferner in keiner Weise dazu, im Kon- 
gestin zwei verschiedene Antigene (ein „Toxin“ und ein ‚„Eiweißantigen‘“) 
und im Organismus des immunisierten Hundes zwei differente Reagine 
(ein ‚„Antitoxin‘“ und einen „anaphylaktischen Antikörper“) anzu- 
nehmen, vielmehr würde durch diese (früher auch von mir vertretene) 
Hilfshypothese die ganze, sonst einfache und klare Sachlage nur kom- 
pliziert und auf ein blind endigendes Nebengeleise geschoben werden. 

Lassen sich zugunsten der obigen Auffassung noch andere Momente 
ins Treffen führen ? Bereits Richet und in weiterem Umfange die Autoren 
der Folgezeit konnten sich überzeugen, daß man ein völlig identisches 
Schocksyndrom erhält, wenn man in der Richetschen Versuchsanord- 
nun gdas Aktinokongestin durch eine andere Substanz z.B. durch 
Extrakte aus Mytilus edulis, durch pflanzliche Toxalbumine (Krepitin), 
durch Schlangengifte (M. Arthus) substituiert, obwohl es sich um Gifte 
mit sehr verschiedener pharmakodynamischer (am normalen Tiere nach- 
weisbarer) Wirksamkeit handelt. Es stellte sich sogar heraus, daß der 
Erfolg der gleiche bleibt, wenn man die Hunde nicht mit primär toxischen 
Stoffen, sondern mit Pferdeserum oder ähnlichen Substanzen vor- 
behandelt und reinjiziert, die bei einem normalen Hunde überhaupt keine 
klinisch manifesten Funktionsstörungen auslösen; in diesem Falle kommt 
das Verhalten des allergischen Organismus natürlich nicht als „gleich- 
zeitige Unter- und Überempfindlichkeit‘, sondern als ‚reine Hyper- 
sensibilität‘‘ zum Ausdruck. 

Das anaphylaktische Schocksyndrom ist somit von der chemischen 
Natur und von den spezifischen Wirkungsqualitäten der auslösenden 
Stoffe völlig unabhängig, eine Behauptung, die nicht nur für den Schock, 
sondern auch für die übrigen Manifestationen des anaphylaktischen 
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Zustandes (lokale Anaphylaxie usw.) und für alle ‚‚sensibilisierbaren“ 
Tierspezies (einschließlich des Menschen) gilt. Auch diese. Erscheinung 
wird nur verständlich, wenn wir das pathogene Agens, die anaphylak- 
tische Noxe, eben nicht in der auslösenden Substanz, sondern in ihrer 
Reaktion mit einem vorhandenen Antikörper suchen; diese Reaktion 
kann sehr wohl in gewissen (für den cytotoxischen Effekt maßgebenden) 
Beziehungen stets gleichartig sein, die auslösenden Stoffe sind es nicht. 

Damit wäre zunächst nur für eine spezielle Allergieform, für die 
Anaphylaxie, folgender Tatbestand festgelegt: 

l. Diese Art der allergischen Reaktivität ist spezifisch; 

2. ihre Symptomatologie ist (innerhalb derselben Tierspezies) stets 
gleichartig und von der besonderen Beschaffenheit der auslösenden 
Stoffe unabhängig; 

3. der scheinbare Widerspruch, der darin liegt, daß nur eine be- 
stimmte Substanz Symptome auszulösen vermag, daß ihre Beschaffenheit 
aber nichts mit diesen Symptomen zu schaffen hat, klärt sich auf, wenn 
man die Anaphylaxie auf eine Antigen-Antikörper-Reaktion zurück- 
geführt. Spezifität einerseits und Uniformität der anaphylaktischen 
Störungen andererseits sind unter dieser (für die Anaphylaxie be- 
wiesenen) Voraussetzung ohne weiteres zu begreifen. 

Es hat ziemlich lange gedauert, bevor man darauf aufmerksam 
wurde, daß sich auch andere Formen allergischer ‚„Überempfindlichkei“ 
genau so verhalten wie die Anaphylaxie, indem sie nicht nur das schon 
durch v. Pirquet fixiertte Merkmal der Spezifität aufweisen, sondern 
dieselbe gleichartige und von der Natur der auslösenden Substanzen un- 
abhängige Symptomatologie besitzen. Kann doch das idiosynkrasische 
Asthma z. B. ebensowohl durch Eiereiweiß wie. durch Pflanzenpollen, 
durch Pferdeepithelien, durch Aspirin usw. hervorgerufen werden. 
Aus dieser höchst auffälligen Koinzidenz zweier so charakteristischer 
und scheinbar in gegenseitigem Widerspruch. stehender Eigenschaften 
habe ich dann den schon durch die Denkökonomie gebotenen Sehluß 
gezogen, daß auch der Mechanismus dieser Überempfindlichkeitsphänomene 
der gleiche sein müsse une bei der Anaphylaxie: eine im Körper stat- 
findende Antigen- Antikörper- Reaktion, die das eigentliche zellschädigende 
Agens repräsentiert. Den detaillierten Beweis dieser Annahme suchte 
ich vorerst für die Idiosynkrasien durchzuführen, stieß aber bei einzelnen 
Autoren, namentlich bei Coca, auf lebhaften Widerstand. Inzwischen 
ist aber der tatsächliche Nachweis von zirkulierenden Antikörpern 
(Reaginen) im Blute der Idiosynkrasiker von so vielen Untersuchern 
erbracht worden, daß ich fester als zuvor auf meiner ursprünglichen 
Stellungnahme verharre und die endgültige Bereinigung einiger minder 
wesentlicher Punkte ruhig abwarte. Wer die neuesten Peripetien in 
der Frage der Antigenfunktionen des Tuberkulins verfolgt hat, dürfte 
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die Zuversicht gewonnen haben, daß sich auch die so heiß umstrittene 
„Luberkulinüberempfindlichkeit‘‘ in den gleichen großen Rahmen ein- 
fügen wird; bei der Malleinüberempfindlichkeit sind alle Zweifel in 
dieser Hinsicht durch die Arbeiten von F. Nissl ohnehin beseitigt. 

Auf dem geschilderten Wege bin ich schließlich dazu gelangt (Dres- 
dener Dermatologenkongreß 1925), die unzulänglich gewordene Defini- 
tion, die v. Pirquet seinerzeit aufgestellt hatte, fallen zu lassen, den ein- 
heitlichen Begriff der Allergie jedoch beizubehalten und ihm durch 
Fixierung der Kriterien allergischer Reaktivitäten eine dem modernen 
Stande unserer Kenntnisse entsprechende Fassung zu verleihen. Als 
wesentliche Merkmale allergischer Reaktivitäten nannte ich: 

1. die Abweichung von der Norm; 

2. die Spezifität; 

3. die Unabhängigkeit der Symptome allergischer Reaktionen von der 
Beschaffenheit der reaktionsauslösenden Substanzen und 

4. den Nachweis einer stofflichen Grundlage des allergischen Zustandes, 
eines sog. Antikörpers oder Reagins, wie er am einfachsten durch die 
passive Übertragung der Reaktivität auf normale Individuen erbracht 
werden kann. 

In welcher Weise diese Kriterien praktisch d.h. bei Beurteilung des 
allergischen Charakters einer bestimmten Reaktionsanomalie anzuwenden 
sind, werde ich hier nicht auseinandersetzen; einige wichtigere Momente 
habe ich in meinem ausführlichen, für den obigen Kongreß bestimmten 
und im Arch. f. Dermatol. u. Syphilis abgedruckten Referat erörtert. 

- Auf den am genauesten bekannten Fall allergischer ‚„Hypersensibili- 
tät“ (die Anaphylaxie) zurückgreifend, möchte ich dagegen an dieser 
Stelle die meines Wissens noch nicht diskutierte Frage aufwerfen, ob 
man denn überhaupt ein Recht hat zu behaupten, daß ein mit Pferde- 
serum vorbehandeltes Meerschweinchen ‚gegen Pferdeserum überempfind- 
lich“ ist. Wir haben ja schon eingangs zugestehen müssen, daß diese 
Aussage durch die Möglichkeit der passiven Übertragung widersinnig 
wird. Nun erweist sie sich in der Tat als falsch. Das präparierte Meer- 
schweinchen reagiert nicht auf Pferdeserum, sondern auf die Reaktion 
zwischen Pferdeserum und dem zugehörigen Antikörper, also auf eine 
ganz neue, unter normalen Verhältnissen gar nicht in Betracht kommende 
Reizqualität. Deshalb ist eben die Norm ein ‚Nulleffekt‘‘, deshalb ist 
nach der bisher üblichen Ausdrucksweise „Pferdeserum für normale 
Meerschweinchen atoxisch“. Ein Vergleich zweier Empfindlichkeits- 
grade ist selbstverständlich nur unter der Voraussetzung eines qualitativ 
identischen, lediglich der Intensität nach abstufbaren Reizes zulässig; 
diese Prämisse ist aber im vorliegenden Falle nicht erfüllt und es be- 
steht daher auch keine Möglichkeit, die im Worte „Überempfindlichkeit“ 
enthaltene Parallele zwischen dem Verhalten eines normalen und eines 

Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Bd. 150. 35 


- m m 


520 Ä R. Doerr: 


präparierten Meerschweinchens zu ziehen. Für die cytotoxische Aus- 
wirkung der Antigen-Antikörper-Reaktion sind die Zellen eines normalen 
Meerschweinchens genau so empfindlich wie die eines „sensibilisierten“, 
und auf diesem Umstande beruht das passiv anaphylaktische Experi- 
-ment, das nicht — wie man immer wieder zu hören bekommt — als 
Verpflanzung einer Überempfindlichkeit, sondern als Einverleibung 
einer für die cytotoxische Reaktion erforderliche Reaktionskomponente 
aufzufassen ist. 

Dasselbe gilt in etwas modifiziertem Sinne auch für die antitorische 
Immunität. Auch hier kann man nicht von einer ‚Unterempfindlichkei“ 
reden, denn die Annullierung oder Abschwächung der Toxinwirkung 
beim allergischen (vorbehandelten) Individuum ist auf die Neutrali- 
sierung des Giftes durch einen de norma fehlenden Faktor (das Anti- 
toxin) zurückzuführen (v. Behring), nicht auf eine verminderte Empfind- 
lichkeit oder Reizbarkeit der giftempfindlichen Gewebe; diese (Gewebe 
reagieren nicht oder nur in geringerem Grade, weil das Gift nicht oder 
nicht im vollen dosologischen Ausmaße zur Einwirkung gelangt. Ohne 
das geringste an der Giftempfindlichkeit der Gewebe zu ändern, kann 
man daher die ‚„Reaktivität‘‘ des normalen Tieres bis auf Null herab- 
setzen, wenn man ihm prophylaktisch Antitoxin injiziert (passive anti- 
toxische Immunität); auch in diesem Falle wird nicht eine „Unter- 
empfindlichkeit gegen Toxin‘“, sondern ein Stoff übertragen, der die 
Einwirkung des Giftes auf Zellen von normaler Empfindlichkeit ver- 
hindert. In dem einleitend geschilderten. Modellversuch mit Protozoen, 
H,SO, und Alkali spiegeln sich diese Verhältnisse wieder und sind ~ 
wegen der unbefangeneren Beurteilung — leichter zu durchschauen. 

Ich sehe voraus, daß mir der Einwand gemacht werden wird, es 
sei gleichgültig, ob man das Verhalten des Gesamtorganismus als 
„Über- bzw. Unterempfindlichkeit gegen bestimmte Substanzen“ oder 
weitschweifig als ‚verstärkte und abgeschwächte Reaktivität gegen die Zw 
fuhr dieser Stoffe‘ bezeichnet; Abkürzungen, ja selbst ganz unzutreffende 
Benennungen seien erlaubt, wenn man nur mit den Namen richtige 
Vorstellungen verknüpft. Dieser Ansicht pflichte ich nicht bei. Wer die 
Geschichte der Medizin und der Biologie kennt wird die Herrschaft 
des Wortes nicht unterschätzen. Sehr aufrichtig, aber auch bezeichnend, 
sagt Almroth E. Wright (Presse médicale, 1919): ‚Le nouveau terme 
technique est le missionaire de l'idée.“ Diese (bei der Mehrzahl der 
Autoren mehr instinktive) Anerkennung des propagandistischen Wertes 
neuer Namen und das Bedürfnis nach bequemer Ausdrucksweise 
bringen es mit sich, daß schon in der Periode der ersten Erschliedung 
eines Wissensgebietes eine umfangreiche Nomenklatur auftaucht, an 
deren ursprünglich provisorischen Zweck sich später niemand mehr 
erinnern will, wenn sich die Begriffe klären und wichtige Tatsachen, 
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die vorher nicht bekannt waren, auf den Plan treten. Nun sind die 
Namen da, werden wie ein kostbares Gut verteidigt und hemmen die 
fortschreitende Erkenntnis, sei es, daß man annimmt, es müsse jedem 
Ausdruck eine Realität entsprechen, sei es, daß man den Sinn, den 
die Bezeichnung sprachlich hat, für verbindlich erklärt. Beispiele 
braucht man gerade vor Ärzten nicht zu zitieren; ihre Zahl wird ver- 
mehrt durch die Konsequenzen, welche die Wahl der dem allgemeinen 
Sprachsatze entlehnten Termini „Über- und Unterempfindlichkeit“ 
nach sich zog. Der Physiologe versteht unter Empfindlichkeit einer Zelle 
ihre Reizbarkeit; die Manifestation derselben ist der Reizeffekt. Da die 
sog. phystologischen Reize, wenn sie auf ruhende Zellen einwirken, einen 
gesteigerten Energieumsatz und Funktionsänderungen auslösen, die als 
Arbeitsleistungen zu bewerten sind, wurden auch die ‚„Wberempfindlich- 
keitsphänomene‘‘ als Mehrleistungen, als ,„Hyperergien“ qualifiziert und 
mit den ‚Normergien“ d.h. den durch denselben Reiz auslösbaren 
Leistungen normaler Gewebe verglichen. Konsequenterweise sollte man 
dann allerdings die antitoxische ‚Unterempfindlichkeit‘‘ als Hypergie 
gelten lassen, was indes — wohl wegen der in die Augen springenden 
Absurdität — von keiner Seite gefordert bzw. diskutiert wurde. Was 
aber die Hyperergie anlangt, so kann nach den bisherigen Ausführungen 
nicht die Rede davon sein, daß die als ‚Mehrleistung‘‘ eingeschätzte Reaktion 
durch denselben Reiz ausgelöst wird, der auf das normale Gewebe wirkt; 
und damit verliert zunächst die Antithese ‚Hyperergie- Normergie‘‘ ihren 
Sinn, der Ausdruck Hyperergie seine komparative Bedeutung. 
Vielleicht sind aber die sog. ‚„Überempfindlichkeitsphänomene‘“, wenn 
auch nicht relativ (d. h. bezogen auf die Norm), so doch absolut, an sich 
betrachtet als ungewöhnlich intensive Arbeitsleistungen der reagieren- 
den Zellen und Gewebe aufzufassen? Die Anpassungsfähigkeit, eine 
der fundamentalen Eigenschaften der Lebewesen, legt doch den Ge- 
danken an ‚Abwehrreaktionen‘“ so nahe d.h. an Einrichtungen, welche 
dem Organismus eine raschere und vollkommenere Beseitigung ‚‚körper- 
fremder‘‘ Stoffe gestatten; die zeitlich und quantitativ gesteigerte Ab- 
wehr scheint einen erhöhten Kraftaufwand geradezu notwendig zu 
machen. Derartige Abwehreinrichtungen sind auch tatsächlich vor- 
handen; nur sind sie in den Antikörpern zu suchen, welche die ein- 
verleibten Antigene binden, nicht aber in den sog. „Überempfindlich- 
keitsreaktionen‘. Daß die Antikörper für die Zwecke der Abwehr voll- 
kommen ausreichen, beweist die antitoxische Immunität; hier werden 
sehr gefährliche Eindringlinge (die Toxine) glatt und in großen Mengen 
unschädlich gemacht, ohne daß der Organismus irgendwelche Zeichen 
einer lokalen oder allgemeinen, durch die Intensität der Abwehr be- 
dingten Erschütterung des normalen Zellebens darbietet. Die „Über- 
empfindlichkeitsphänomene‘“ lassen sich auch gar nicht als „Abwehr- 
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reaktionen‘ deuten, da sie nicht nur im aktiv sensibilisierten, sondern 
auch im passiv präparierten Tiere zustandekommen, wo alle teleologischen 
Vorstellungen von Anpassung, Erfahrung, Übung usw. versagen, weil 
eben die auslösende Noxe zum ersten Male auf normale Zellen einwirkt. 
Aus der passiven Versuchsanordnung geht mit voller Evidenz hervor, 
daß die Zellen bei den „Überempfindlichkeitsreaktionen‘ keine tätige 
Rolle übernehmen, sondern von einem cytotoxischen Vorgange betroffen 
und geschädigt werden; diese Zellschädigung, die sich oft in ganz kurzer 
Frist zum Funktionsstillstand oder gar zum Zelltod steigert, macht 
eine vermehrte Arbeitsleistung von vornherein unwahrscheinlich. 

„Allergie“ kommt von ä4An &oyaıa und kann daher in wörtlicher 
Übersetzung allerdings auch ‚geänderte Tätigkeit“ bedeuten, ein Um- 
stand, der bei der Taufe der ‚„Hyperergie‘‘ und ‚„Normergie‘‘ zu Pate 
gestanden hat. Dieser Sinn wurde dem Ausdruck ‚Allergie‘ jedoch 
erst später unterlegt, durchaus nicht — wie einzelne Autoren meinen — 
von allem Anfang an. Bei v. Pirquet heißt Allergie nicht mehr als die 
geänderte Reaktionsfähigkeit des Gesamtorganismus gegen die Zufuhr 
eines bestimmten fremden Agens, und gegen diese zwar inhaltsarme, 
aber sehr vorsichtige Fassung ließe sich auch heute noch kein Einwand 
erheben; die Kritik mußte sich nicht gegen den Kernpunkt der Pirquet- 
schen Definition, sondern gegen den zugesetzten Kommentar richten, 
und selbst in diesem Kommentar ist zwar von verschiedenen ‚„Empfind- 
lichkeiten“, aber noch nicht von verschiedenen ‚‚Arbeitsleistungen‘ der 
Gewebe die Rede. 

Wenn ein Meerschweinchen auf die erste Injektion von Pferdeserum 
nicht, auf die zweite mit schweren Symptomen oder mit Exitus reagiert, 
go ist es natürlich sehr verlockend, das Ergebnis in die Worte zu kleiden: 
„Das Tier ist gegen Pferdeserum überempfindlich geworden.“ Es ist 
jedoch schon der älteren Anaphylaxieforschung keineswegs entgangen, 
daß der parenteral zugeführte Stoff in den beiden Phasen des Experi- 
mentes in ganz verschiedener Weise in Aktion tritt: 

1. als „sensibilisierendes Agens‘‘ d.h. als derjenige Faktor, welcher 
die geänderte Reaktivität des Gesamtorganismus (den anaphylaktischen 
Zustand) erzeugt, und 

2. als auslösender oder Realisationsfaktor der anaphylaktischen 
Störungen. 

Besredka, Kraus und Volk u.a. wollten für jede dieser beiden Wir- 
kungen eine besondere Substanz (ein „Sensibilisinogen‘ und eine „aus- 
lösende Substanz‘) annehmen, die in den anaphylaktischen Antigenen 
in irgendeiner Weise miteinander verbunden sind. Diese Duplizität 
widersprach aber dem Spezifitätsgesetz und ich konnte bald den 
exakten Beweis erbringen, daß es sich bei den sensibilisierenden und 
reaktionsauslösenden Substanzen chemisch (stofflich) de facto um völlig 
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identische Körper handelt. Diese Feststellung, die allseits anerkannt 
wurde, hat aber leider die Konsequenz gezeitigt, daß man nun auch 
die beiden Wirkungsqualitäten unter dem gemeinsamen Namen der 
Anaphylaktogene zusammenfaßte und vorerst sprachlich, dann be- 
grifflich ineinander aufgehen ließ, was indes — wie sogleich dar- 
getan werden soll — nicht zulässig ist. Selbstverständlich gelten die 
nachstehenden Erörterungen nicht nur für die Anaphylaxie, sondern 
für die ganze Gruppe der erworbenen spezifischen „Überempfindlich- 
keiten“ von allergischem Mechanismus; die Bezeichnung ‚„Anaphy- 
laktogene‘‘ kann daher durch den allgemeineren Ausdruck ‚‚Aller- 
gene“ ersetzt werden. 

Es wurde bereits betont, daß die passive Übertragbarkeit der All- 
ergien zur Annahme eines stofflichen Substrates der allergischen Kon- 
dition zwingt, das man als ‚Antikörper‘ oder ‚„Reagin‘“ bezeichnet. 
Allergen sollte daher eine bestimmte Substanz nur insofern genannt 
werden, als sie den Organismus zur Bildung von Antikörpern anzuregen 
vermag. So definiert, stellt das Allergen allerdings einen Reiz dar, 
dessen Effekt als eine positive Leistung des lebenden Protoplasmas der 
antikörperproduzierenden Zellen, als eine Normergie bewertet werden 
darf. Dieser Normergie könnte jedoch als adäquate Hyperergie nur eine 
vermehrte und beschleunigte Antikörperbildung, als Hypergie oder 
Anergie nur eine verminderte, verzögerte oder ausbleibende Produktion 
gegenübergestellt werden, Vorgänge, die man nach wiederholten 
Reizungen eines Organismus durch ein Allergen tatsächlich beobachten 
kann. Der Mechanismus dieser Normergien, Hyperergien und Hypergien 
ist gänzlich unbekannt. Weder die älteren noch die neueren Hypothesen 
liefern befriedigende Aufschlüsse über das Wesen des Allergenreizes 
oder über den (m Anbetracht des Spezifitätsgesetzes bis zu einem ge- 
wissen Grade wahrscheinlichen) genetischen Zusammenhang zwischen 
Allergenen und Antikörpern (Reaginen). Der Untersuchung zugänglich 
waren bisher nur die Reizfolgen und da haben sehr genaue quantitative 
Bestimmungen ergeben, daß es sich stets um langsam verlaufende 
Prozesse handelt, welche ihr Maximum unter allen Umständen (also 
auch, wenn sie in hyperergisch beschleunigtem Tempo abrollen) in 
mehreren Tagen, nach sehr schwachen Allergenreizen oft erst in mehreren 
Wochen erreichen. Die verschiedenen Formen resp. Grade der ‚„Empfind- 
lichkeit“ von Geweben gegen Allergenreize lassen sich selbstverständlich 
nicht passiv übertragen. 

Sehen wir uns nun jene Wirkung einer Substanz an, die in der 
Auslösung der sog. „Überempfindlichkeitssymptome“ besteht. Diese 
Symptome setzen sofort ein, erreichen ihr Maximum in Sekunden bis 
Minuten, klingen (wenn der Organismus überlebt) ebenso rasch ab und 
präsentieren sich als klinischer Ausdruck von Zellschädigungen, von 
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cytotoxischen Prozessen. Man kann zwar auch in diesem Falle von 
Zellreizungen sprechen, wenn man unter Reiz mit Arndt, Verworn, 
Pordes u. a. nicht mehr verstehen will als jede beliebige Änderung der 
bestehenden Lebensbedingungen (vgl. die Kritik des Reizkörperbegriffes 
von Heubner). Daß die Lebensbedingungen der betroffenen Zellen 
alteriert sein müssen, beweist ja ihre Erkrankung. Nur geht eben der 
Reiz nicht von der einverleibten Substanz aus, sondern von einer 
Reaktion derselben mit einem im normalen Organismus nicht vor- 
handenen Stoff. An der Pathogenese der sog. „Überempfindlichkeits- 
symptome‘“ ist daher die Allergenfunktion der auslösenden Substanz 
(ihre Fähigkeit, bestimmte Gewebe zur Antikörperbildung anzuregen) 
gar nicht beteiligt; in gewissem Sinne stellt sich sogar die auslösende 
Wirkung als das strikte Gegenteil der allergenen dar, indem sie den 
durch die letztere erzeugten allergischen Zustand beseitigt (Desensibili- 
sierung durch Verbrauch bzw. Neutralisation des Antikörpers). Man 
darf sich nicht dadurch irre machen lassen, daß der desensibilisierte 
Organismus oft nach Ablauf eines längeren Zeitintervalles spontan 
resensibilisiert wird, daß sich also an die cytotoxische Phase eine Periode 
anschließt, in welcher die Allergenfunktion der auslösenden Substanz 
doch noch zur Geltung kommt. Die beiden Epochen der primären Zell- 
schädigung und der nachfolgenden produktiven Zelltätigkeit sind von- 
einander (oft durch sehr lange Intervalle) geschieden und durch die 
so differente Geschwindigkeit ihres Ablaufes als verschiedene Prozesse 
charakterisiert. Da die auslösenden Substanzen eben meist auch All- 
ergene sind, und da sie bei der cytotoxischen Reaktion weder zerstört 
werden noch gänzlich abgesättigt werden müssen, ist es begreiflich, 
daß beide Wirkungsqualitäten nacheinander in Aktion treten können. 
Es ist ferner durchaus möglich, daß die gleichen Zellkomplexe zuerst 
durch die eytotoxische Reaktion geschädigt werden und später auf 
den Allergenreiz ansprechen, sobald sie sich vollständig von dem er- 
littenen Insult erholt haben; denn die Folgen eines derartigen Insultes 
sind, wie die Beobachtung lehrt, leicht reversibel, wenn sie eine gewisse 
Grenze nicht überschreiten. Die Erfahrung, daß eine und dieselbe 
Substanz zunächst „auslösend“ und in weiterer Zeitfolge „allergen“ 
wirken kann, bildet somit kein Gegenargument gegen die Forderung, 
diese beiden Begriffe als differente dynamische Relativitäten streng aus- 
einanderzuhalten. Die Berechtigung dieses Standpunktes wird überdies 
schlagend durch die Tatsache bewiesen, daß man Stoffe kennen gelernt 
hat, welche nur eine von den zwei fraglichen Eigenschaften besitzen, 
indem sie unter bestimmten Bedingungen lediglich als auslösende (und 
desensibilisierende) Faktoren, aber nicht mehr als Allergene sensu 
strictiori (als sensibilisierende Agenzien) zu wirken vermögen (Land- 
steiners Gruppe der Haptene). 
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Auch das genauere Studium der Doppelfunktion der Allergene 
bestätigt somit den Schluß, zu dem wir schon auf einem anderen Wege 
gelangten. Das, was der Kliniker unter allergischen Hypersensibilitäts- 
phänomenen versteht, kann nicht auf einer gegen die Norm erhöhten 
Empfindlichkeit, auf einer gesteigerten Reizbarkeit beruhen, sondern 
auf dem Vorhandensein einer stofflichen Bedingung für die rapide 
Entstehung einer neuen, unter normalen Verhältnissen nicht in Betracht 
kommenden Reizqualität. Diese Phänomene können auch nicht als 
Teistungssteigerungen (Hyperergien) aufgefaßt werden, weil es sich 
um Zellschädigungen handelt; der primitive Eindruck vermehrten und 
in ein kurzes Beobachtungsintervall zusammengedrängten „Geschehens“ 
darf nicht als Beweis für ‚„Hyperfunktion‘ aufgefaßt werden, da man 
sonst jede toxische, mechanische oder physikalische Zelläsion als ‚‚Z/yper- 
ergie““ bezeichnen müßte. 

Ursache der krankhaften, als ‚„Überempfindlichkeitsphänomene“ 
bekannten Störungen ist die cytotoxische Auswirkung einer Antigen- 
Antikörper-Reaktion. Diese Auswirkung kann bei manchen in vivo 
ablaufenden Antigen-Antikörper-Reaktionen ganz fehlen oder nur 
rudimentär ausgeprägt sein; so sind typische „Überempfindlichkeits- 
erscheinungen‘‘ (anaphylaktischer Schock) auf dem Gebiete der echten 
bakteriellen Toxine noch nicht beobachtet worden, so daß die Neutra- 
lisation, welche diese Antigene im aktiv oder passiv immunisierten 
Organismus erfahren, nur am Indicator der ausbleibenden Giftwirkung 
klinisch diagnostizierbar ist (sog. reine „Unterempfindlichkeit‘‘). 
Drittens existiert eine bereits besprochene Gruppe allergener Substanzen, 
welche gleichfalls primär giftig sind (Aktinokongestin, Krepitin, Schlan- 
gengifte, Aalserum usw.), bei denen aber die Neutralisation durch den 
Antikörper nicht nur die Toxizität paralysiert, sondern auch zell- 
schädigende Nebeneffekte hat; hier verrät sich die Neutralisation in 
doppelter Weise, positiv während ihres Ablaufes (,Überempfindlich- 
keit“), negativ durch das Ausbleiben der gesetzmäßig zu erwartenden 
Vergiftung (,‚Unterempfindlichkeit“). 

Die teleologische, mit den Mitteln oberflächlicher Beobachtung 
arbeitende Betrachtungsweise, die ihr Hauptaugenmerk der Alternative 
„nützlich oder schädlich“ zuwendet, hat einen scharfen Gegensatz 
zwischen der spezifischen Unterempfindlichkeit gegen primär toxische 
und der Überempfindlichkeit gegen primär atoxische Allergene statuiert. 
Was bleibt von diesem Gegensatz nun noch übrig? Die Ausdrücke 
„Unter-“ und „Überempfindlichkeit‘‘ verloren ja ihren Sinn vollständig, 
sobald wir nicht das äußere Verhalten des Gesamtorganismus gegen die 
Zufuhr bestimmter Substanzen, sondern die Empfindlichkeit identischer 
Gewebe gegenüber der Reizwirkung dieser Stoffe als Prüfstein be- 
nutzten. Beide Reaktionsweisen beruhen doch auf einer gemeinsamen 
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Ursache, nämlich auf dem Vorhandensein von Gegenkörpern (Reaginen), 
welche die von außen zugeführten (reaktionsauslösenden) Stoffe zu 
neutralisieren vermögen. Die Differenz muß sich daher beschränken: 

1. auf das Vorhandensein oder Fehlen primär toxischer Eigenschaften 
der reaktionsauslösenden Stoffe und 

2. auf Verschiedenheiten des im Organismus ablaufenden Neutrali. 
sationsprozesses, von denen es abhängt, ob derselbe zellschädigend 
wirkt oder nicht. 

Was den ersten Punkt anlangt, kann derselbe keinen prinzipiellen 
Unterschied begründen, da es zwischen Toxinen und ‚primär atoxi- 
schen“ Proteinen Übergänge gibt (Aktinokongestin, Krepitin, Ophio- 
toxine usw.), mit welchen man beide Reaktionsweisen hervorzurufen 
vermag. Außerdem ist zu bedenken, daß ‚primär atoxische‘‘ Allergene 
strenggenommen gar nicht existieren. Der Allergenreiz ist an und für 
sich kein phystologischer Reiz, er lenkt die Lebensfunktionen zwar nicht 
qualitativ (normale Antikörper), wohl aber quantitativ in durchaus 
ungewohnte, pathologische Bahnen. Auch kann das Ausbleiben mani- 
fester Erkrankungen nicht als verläßlicher Indicator für den blanden 
Charakter einer körperfremden Substanz betrachtet werden. Pferde- 
serum galt z. B. die längste Zeit als völlig atoxisch für normale Meer- 
schweinchen, bis Æ. P. Pick und Hashimoto nachwiesen, daß sich schon 
nach der Injektion minimalster Mengen tiefgreifende Veränderungen 
in den Eiweißbeständen der Leber vollziehen. Durch die Antikörper 
(Reagine) werden aber nicht nur die sog. primären Toxizitäten (tetani- 
sierende Wirkung des Wundstarrkrampfgiftes, entzündungserregende 
und nekrotisierende Wirkung des Diphtheriegiftes usw.), sondern auch 
die Allergenfunktionen der reaktionsauslösenden Substanzen aufgehoben 
(wovon man sich durch geeignete Versuchsanordnungen überzeugen 
kann). und die primären Toxizitäten werden wieder nur dann abge- 
schwächt oder annulliert, wenn sie mit der Allergenfunktion des be- 
treffenden Stoffes in engstem Zusammenhang (nach Doerr und Hallauer 
in molekularem Verbande) stehen. 

Die für den zellschädigenden Effekt des Neutralisationsprozesses 
maßgebenden Verschiedenheiten desselben können beruhen: 

a) auf seiner besonderen Beschaffenheit (Reaktionsgeschwindigkeit, 
physikalischer Charakter, Eigenschaften des Reaktionsproduktes usw.); 
die Neutralisation von Diphtheriegift durch Antitoxin verläuft z. B. 
schon in vitro anders als die Absättigung von Pferdeglobulin durch 
ein korrespondierendes Antiserum; 

b) im Erfüllungsort (zellständig oder humoral); eine stattliche Reihe 
von Beobachtungen und Experimenten spricht dafür, daß die Zel- 
schädigung nur dann zustande kommt, wenn eine der beiden Reaktions- 
komponenten (das Allergen oder der Antikörper) an oder in Zellen 
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lokalisiert ist. Der eine dieser zwei Fälle (zellständiges Allergen und 
von außen herantretender Antikörper) kann nicht nur an geeigneten 
Säugetieren studiert werden (inverse Anaphylaxie des Meerschweinchens, 
Hundes, Huhnes usw.), sondern ermöglicht die direkte mikroskopische 
Untersuchung der Natur der Zellschädigung an einzelligen Elementar- 
organismen. Ich habe darauf hingewiesen, daß es bereits vorliegende 
Beobachtungen dieser Art wahrscheinlich machen, daß die Läsion in 
einer leicht reversiblen Veränderung der Membranen oder Hüllschichten 
des Cytoplasmas bestehen dürfte, während die Kernsphäre intakt bleibt. 
Daß diese „Membranhypothese‘ nur einen ersten Anfang bedeutet und 
der Bestätigung sowie des weiteren Ausbaues bedarf, habe ich (l. c.) 
selbst hervorgehoben. 

So befremdend es für den Arzt, vielleicht auch für manchen Ex- 
perimentator klingen mag, ist also der cytotoxische Effekt doch nur als 
ein Akzidens, als eine Nebenerscheinung des Neutralisationsvorganges 
aufzufassen. Der Neutralisationsprozeß ist im Prinzip immer — auch 
aufs Ganze bezogen — ein zweckmäßiges Geschehen, da er die schäd- 
lichen Auswirkungen der einverleibten körperfremden Substanzen 
(mögen sie nun in dem bloßen Allergenreiz oder außerdem in „primären 
Toxizitäten‘‘ bestehen) aufhebt oder abpuffert; „unzweckmäßig‘‘ wird 
er nur durch den Ort seines Ablaufes, durch seine Ausbreitung und seine 
Geschwindigkeit. Daß der zellschädigende Effekt hierbei etwas Neben- 
sächliches ist, geht auch daraus hervor, daß er in keinem Falle eine 
notwendige Bedingung oder Folge des Neutralisationsprozesses darstellt; 
bei vielen Formen allergischer Reaktivität fehlt er ganz und dort, wo 
er sonst gewöhnlich in Erscheinung tritt, läßt er sich durch eine ent- 
sprechend modifizierte (verlangsamte oder fraktionierte) Zufuhr des 
„reaktionsauslösenden‘‘ Stoffes vermeiden bzw. auf ein ungefährliches 
Ausmaß herabdrücken (therapeutische Desensibilisierung). 

Die sog. „Überempfindlichkeitsreaktionen‘ stehen somit zur all- 
ergischen Unterempfindlichkeit weder in prinzipiellem Gegensatze 
(Richet, v. Pirquet), noch repräsentieren sie eine völlig disparate Kategorie 
pathologischer Phänomene (Coca); sie sind vielmehr lediglich sekundäre 
Begleiterscheinungen desjenigen Fundamentalprozesses, der das Wesen 
aller allergischen Reaktivitäten ausmacht und der letzten Endes auf 
die Beseitigung gewisser körperfremder Substanzen (der Allergene) ab- 
zielt. Durch diese Auffassung wird die Bedeutung der sog. Über- 
empfindlichkeitsreaktionen für die menschliche Pathologie ebensowenig 
tangiert wie das Interesse an ihrer wissenschaftlichen Erforschung. In 
letzter Beziehung hat es sich in jüngster Zeit gezeigt, daß gerade die 
celluläre Theorie, welche als Vorläuferin der hier vorgetragenen An- 
sichten gelten kann, neue Einblicke in die normalen und krankhaften 
Lebensäußerungen der Zellen (speziell der Endothelien) zu gewähren 


528 R. Doerr: Unterempfindlichkeit und Überempfindlichkeit. 


vermag. Ferner scheint mir der in dieser Abhandlung konsequent 
durchgeführte Gedankengang bei dem derzeitigen Stande unserer Kennt- 
nisse die einzige Möglichkeit zu sein, um das ganze große Gebiet der 
Allergien von Paradoxen und unmöglichen Behauptungen zu säubern 
und zum gesamten übrigen Tatbestand der Immunitätslehre in harmo- 
nische Beziehung zu bringen. Die Forderungen einer berechtigtan 
teleologischen Betrachtungsweise kommen dabei — wie wir gesehen 
haben — nicht zu kurz. 

Die Klassifikationen der verschiedenen klinischen Allergieformen, 
welche v. Pirquet, ich selbst, Coca u.a. durchzuführen bemüht waren, 
bauten sich auf äußere, für eine durchgreifende Einteilung ungeeignete 
Merkmale, auf unrichtige, durch terminologische Mißgriffe verschuldete 
Vorstellungen und ein noch nicht in jeder Hinsicht vollständiges Tat- 
sachenmaterial auf und erscheinen mir heute als sachlich wertlos; ich 
möchte aber nicht behaupten, daß die auf den Kampf um diese Klassi- 
fikationen aufgewendete Arbeit unnützer Aufwand gewesen sei, da es 
sich an der Hand der Literatur leicht feststellen läßt, daß jede dieser 
Diskussionen etwas zur Klärung der Lage beigetragen hat. Der Ver- 
lockung, ein neues, besseres ‚System der klinischen Allergien‘ auf- 
zustellen, kann ich auf Grund meiner eigenen Erfahrungen vorläufig 
widerstehen; ein solcher Versuch wäre zudem aussichtslos, wenn sich 
die neuen Ansichten noch nicht bei einer größeren Zahl von Fachleuten, 
speziell auch von Klinikern durchgesetzt haben. Ebenso möchte ich 
auf eine terminologische Reform an „Haupt und Gliedern“ einstweilen 
verzichten. Nur den Ausdruck ‚Überempfindlichkeit‘‘ würde ich, wenn 
das in meiner Macht stände, radikal ausmerzen, aus Gründen, die ich 
hier nicht noch einmal wiederholen werde. Zu welchen eigentümlichen 
Begriffsschiebungen dieses Wort Veranlassung gegeben hat, lehrt der 
Vorschlag, die Anaphylaxie und die Idiosynkrasien als „wahre“ Über- 
empfindlichkeiten zu bezeichnen, weil die Symptome immer die gleichen, 
d.h. innerhalb einer Tierspezies für verschiedene auslösende Stoffe 
identisch sind; es ist doch evident, daß die beiden genannten Prozesse 
eben deswegen unmöglich „wahre Überempfindlichkeiten‘ sein können. 
Braucht man unbedingt ein Wort als Ersatz für die „Überempfindlich- 
keitsreaktionen‘‘, dann würde ich ‚cytotoxische Allergien‘“ vorschlagen, 
weil es sich in der Tat unzweifelhaft um Allergien mit zellschädigender 
Auswirkung handelt, und weil der Ausdruck von der Richtigkeit der 
verschiedenen Theorien über humorale oder celluläre Mechanismen, 
über anaphylaktische Gifte, über physikalische Schädigung der Zell- 
membranen usw. ganz unabhängig ist. 
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A. Einleitung. 


Der Begriff einer Neuropathologie des Ekzems gehört einer neueren 
Epoche in der Geschichte der Dermatopathologie an. Es ist klar, daß 
durch die Bearbeitung der vorliegenden Materie ein Problem berührt 
wird, das andererseits so alt ist wie die wissenschaftliche Dermatologie 
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überhaupt, und das seinen Ausdruck findet in der Frage nach der Ätio- 
logie der Hautkrankheiten im allgemeinen wie des Ekzems im be- 
sonderen. Die gegebene Fragestellung ist nur denkbar, wenn man 
an die Möglichkeit innerer Zusammenhänge von Dermatosen mit Fak- 
toren glaubt, die im Organismus des hautkranken Menschen selbst 
verankert sind. Selbst Hebra, der im Gegensatz zu seiner Zeit das 
Hauptgewicht in pathologisch-anatomischen Veränderungen der Haut 
selbst zu suchen lehrte, leugnete auch beim Ekzem nicht das Hinein- 
spielen von sogenannten inneren ätiologischen Faktoren. Der Streit 
um die Bedeutung sogenannter innerer Ursachen bei Hauterkrankungen 
hat bis heute noch keine Antwort gefunden, die imstande wäre, das 
alte ätiologische Problem zu beseitigen. Erst, wenn durch den induk- 
tiven Weg, sei es des Experiments, sei es exakter klinischer Unter- 
suchungsmethoden, genügend Tatsachen gefunden sind, wird es ge- 
stattet sein, Schlüsse zu ziehen, die unsere Erkenntnis erweitern und 
vertiefen. In den folgenden Ausführungen wird der Versuch unter- 
nommen werden, klinisch und experimentell bei der häufigsten Derma- 
tose, dem Ekzem, zu dem genannten Problem Stellung zu nehmen. 

Es entspricht nicht dem Raum und dem Sinn dieser Arbeit, die zahlreichen 
Anschauungen aufzuführen, die bezüglich der Zusammenhänge innerer Momente 
mit dem Ekzem bestehen, noch eine geschichtliche Darstellung zu geben von 
dem Wandel, der die Meinungen hervorragender Forscher zur Entwicklung brachte, 
und die zurückreichen würde bis zur Krasenlehre des Mittelalters und seine Wur- 
zeln fände in dem Volksglauben. Zweifelsohne bedeutete die Überwindung mittel- 
alterlicher Anschauungen durch Hebra für die gesamte Dermatologie einen Fort- 
schritt, doch hat uns die moderne Medizin in ihrer Konstitutionsforschung gezeigt, 
daß jede krankhafte Störung im menschlichen Organismus, außer den äußeren 
pathologischen Einflüssen, gebunden ist an die individuelle Reaktionsweise des- 
selben auf das zur Erkrankung führende Agens hin. Von diesen Gedankengängen 
geleitet, mag es verständlich erscheinen, wenn gerade bezüglich des Ekzems dar 
konstitutionelle Moment besondere Beachtung verdient. In dieser Hinsicht sind 
die Anschauungen der französischen Schule bedeutungsvoll für die Auffassung 
äußerer und innerer Krankheitsursachen bei Dermatosen. Die Gedankengänge 
der Franzosen lassen sich auf die Annahme zurückführen, daß von Erkrankungen, 
deren ätiologische Faktoren vornehmlich äußeren Ursprunges sind, solche Krank- 
heitszustände abgetrennt werden müssen, die aus dem Kranken selbst sich her- 
leiten, und die wir als Folge von Funktionsstörungen innerhalb des Organismus 
aufzufassen haben. Diese Funktionsstörungen wiederum sind durch Aufspeiche- 
rung schlecht verarbeiteter oder schlecht ausgeschiedener Stoffe geeignet, be- 
stimmenden Einfluß auf den normalen Gleichgewichtszustand des Organismus 
zu gewinnen. 

Die Konstitution wird in vielen Fällen einerseits die Disposition 
für zahlreiche Krankheitszustände begründen, andererseits vermag sie 
aber auch dem Krankheitsverlauf ein individuelles Gepräge zu ver- 
leihen. Auch mag durch Erforschung dieser Dinge eine Erklärung ge- 
geben sein, warum wir speziell beim Ekzem, statt von einer einheit- 
lichen Krankheit zu reden, den Begriff des Symptomenkomplexes bei- 
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behalten haben. Zur Erfassung des Konstitutionsbildes als solches 
gehört eine jahrelange Beobachtung unter Berücksichtigung zahlreicher 
Faktoren, die ihren Niederschlag findet in großen Reihenuntersuchungen. 

Diese Anschauung von der Erfassung des Konstitutionsbegriffes wird ver- 
ständlich, wenn man den Gedanken von Martius folgt, der in der Gesamtkon- 
stitution die Summe aller Partialkonstitutionen sieht. Je mehr Teilkonstitu- 
tionen wir erforschen, desto mehr Bausteine werden gewonnen, das Gesamtgebäude 
aufzuführen. Der Begriff des neuropathischen Typus beim Ekzem greift in dieser 
Richtung einen Teil aus der Gesamtkonstitution heraus und soll als solcher zur 
Ekzemfrage Stellung zu nehmen versuchen. 

Wenn Duncan Bukley von einer Neuropathologie des Ekzems spricht, so ver- 
dichtet sich seine Auffassung zu der Frage, inwiefern sich durch klinische und 
anatomisch-pathologische Tatsachen Hinweise ergeben, daß der nervöse Faktor 
bei dem Ausbruch des Ausschlags Bedeutung gewinnt. 

Die Beantwortung dieser Frage ist jedoch nicht erschöpfend, da 
sie unter Hinweis auf den reichlichen Nervenvorrat in der Haut vieler 
anatomisch begründeter Möglichkeiten gedenkt, die physiologisch und 
klinisch begründet erscheinen, jedoch praktisch und experimentell nicht 
genügend erwiesen sind. Die Fragestellung selbst läßt ohne weiteres 
erkennen, daß das konstitutionelle Moment außer acht gelassen wurde. 

Schwimmer hat ferner auf die Beziehungen des vegetativen Nervensystems 
zur Haut aufmerksam gemacht. Seine Veröffentlichungen stammen aus dem 
Jabre 1883. Die Trennung von sympathischem und parasympathischem System 
innerhalb des vegetativen Nervenapparates ist ihm noch fremd. Daher fehlen 
auch experimentelle pharmakodynamische Untersuchungen. 


Der Unterschied in der Auffassung Schwimmers mit den Gedanken, 
die vorliegenden Untersuchungen zugrunde liegen, ist darin zu finden, daß 
der genannte Autor die Mehrzahl aller Dermatosen in direkte Ab- 
hängigkeit von Funktionsstörungen des vegetativen Nervensystems 
bringt, d.h. daß er die jeweiligen Hauterkrankungen als Folge vaso- 
oder trophoneurotischer Veränderungen ansieht. Unsere Untersuchungen 
hingegen verlassen bewußt, wie oben schon geschildert, den rein de- 
duktiven Weg. Wir folgen daher den Anschauungen dieses Autors nicht. 


Gerade die Martiussche Konstitutionslehre hat uns davon ab- 
gebracht, bei gewissen Hauterkrankungen, also auch bei dem Ekzem, 
irgendwelche inneren Vorgänge so ohne weiteres, nur weil sie da sind, 
für die Hautkrankheitserscheinung verantwortlich zu machen. Wir 
gehen vielmehr im Sinne von Martius von dem Gedanken aus, daß für 
die Erkrankung eines Gewebes bzw. eines Organes der konstitutionelle 
Zustand dieses Gewebes oder Organes in Frage kommt, daß dieser 
über Gesundheit oder Krankheit, über Funktion oder Dysfunktion 
entscheidet. Damit wird nicht abgelehnt, sondern im Gegenteil die 
Möglichkeit bejaht, daß bei der Korrelation aller Organe Störungen 
in dem einen auch Störungen im anderen Organ auslösen können, die 
sich als erhöhte Krankbeitsbereitschaft ausdrücken können. Aber 
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immer wieder muß betont werden, daß die Haut in dieser Beziehung 
keine Ausnahmestellung gegenüber anderen Organen einnimmt, oder 
daß diese eine bevorzugte Rolle spielt. 

Dieser konstitutionelle Zustand oder Reaktionszustand der Haut, 
wie jedes anderen Organs auf Umwelteinflüsse, kann angeboren oder 
erworben sein. Martius spricht von hereditärer und erworbener Kon- 
stitution. Andere Forscher (Tendeloo) trennen den erworbenen Zustand 
von der Konstitution ab und bezeichnen ihn als Kondition. Bei der 
Annahme des konstitutionellen Bedingtseins gewinnen natürlich auch 
die Vererbungsprobleme Raum und große Bedeutung, so daß Martius 
seine Auffassung über die Beziehungen der Konstitution zur Vererbung 
in dem Satze gipfeln läßt: „Die Vererbungslehre ist zugleich Grund- 
pfeiler und Schlußstein einer jeden wissenschaftlichen Konstitutions- 
pathologie.‘“ In dieser Beziehung sind uns die Auffassungen der fran- 
zösischen Dermatologie so außerordentlich interessant, die auch, ohne 
im einzelnen die Martiusschen Begriffe zu kennen, doch schon ähnliche, 
allgemeine, noch nicht im Martiusschen Sinne substantiierte Gedanken 
erkennen lassen. 

Wollen wir von der Konstitution des Ekzematikers sprechen, so 
ist es unsere Aufgabe, auf möglichst breiter Grundlage die Teilkonstitu- 
tionen zu erfassen, und unter diesen Teilfaktoren interessiert im Frage- 
komplex des Ekzems, was ja schon aus den Schwimmerschen Aus- 
führungen hervorgeht, der Zustand des vegetativen Nervensystems, 
und zwar vor allem deshalb, weil das vegetative Nervensystem die Brücke 
des somatischen Nervensystems zu dem Stoffwechsel und zur Funktion 
innerer Organe und andererseits das Bindeglied ist, auf dem die Blut- 
drüsen Einfluß auf die Organe gewinnen können. 

Es erscheint aus diesen Tatsachen heraus aussichtsreich, beim Ekzem 
abweichende Zustände in der Reaktionsbreite des vegetativen Nervensystems 
zu finden, und im Sinne der Partialkonstitutions- Partialkonditons- 
forschung bedeutungsvoll, durch systematische Untersuchungen die Arten 
oder die vorherrschende Art dieser Abweichungen in einem System fest- 
zustellen, das eine so außerordentliche Rolle spielt in der Aufnahme und 
Weitergabe von Impulsen an die verschiedenen Organe und Organsysteme. 

Bauer hat in seinen Darlegungen über die konstitutionelle Dis- 
position zu inneren Krankheiten getrennt den Einfluß der Konstitution 
auf die Haut von der Konstitutionspathologie des Nervensystems und 
der Blutdrüsen abgehandelt. Im ersten Falle werden die Fragen der 
Hautfarbe mit deren Anomalie sowie die Hautreaktion auf mechanische 
und chemische Reize berührt. Im Anschluß daran werden einzelne 
Dermatosen in diesem Sinne zur kritischen Würdigung herangezogen. 
Bezüglich des Ekzems werden dessen Berührungspunkte mit der ex- 
sudativen Diathese und dem sogenannten Arthritismus hervorgehoben. 
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Hinsichtlich des Nervensystems stehen die morphologischen Kon- 
stitutionsanomalien des Zentralnervensystems an erster Stelle, denen 
sich Betrachtungen über die funktionellen Störungen im Nervensystem 
angliedern. In bezug auf die Blutdrüsen macht Bauer eindringlich 
darauf aufmerksam, daß die Blutdrüsen in der Konstitutionspathologie 
insofern eine Sonderstellung einnehmen, als sie in Form der Teilkon- 
stitution in weitgehendem Maße die Gesamtkonstitution des Organismus 
unter gleichzeitiger Berücksichtigung des Temperamentes beeinflussen. 
Geschichtlich finden wir hier Anklänge an die alte Humerolpathologie, 
die ursprünglich auf die Dermatologie so großen Einfluß gewonnen 
hatte. Bei dem Dunkel, das bis heute die Ätiologie zahlreicher Haut- 
krankheiten umgibt, lag es auf der Hand, daß unter dem Einfuß der 
neueren Lehre von der inneren Sekretion der Gedanke endokriner 
Störungen aufgegriffen und lebhaft diskutiert wurde. 


Aus den Untersuchungen Biedls und seiner Schüler sowie den Arbeiten von 
F. W. Müller lernten wir die Bedeutung und die innigen Zusammenhänge der 
Blutdrüsen mit dem vegetativen Nervensystem kennen. Pulvermacher und Gans 
haben es daraufhin unternommen, in einem zusammenhängenden Referate ein 
anschauliches Bild über die Beziehungen der endokrinen Drüsen zum Hautorgan 
zu entwerfen. 


Die vorliegende Arbeit sucht eine Vereinigung der genannten Themen 
herbeizuführen und besonderen Einblick zu gewinnen in die kausalen 
Vorgänge beim Ekzem. Zahlreiche Fragen bezüglich Ursache und 
Wirkung müssen angeschnitten werden, damit uns vieles Ungeklärte 
im Gesamtbilde des Ekzems verständlich werde. Die Frage wird also 
lauten: Lassen sich beim Ekzematiker häufig wiederkehrende Merkmale 
finden, die in konstitutioneller Hinsicht Beziehungen zum vegetaliven 
Nervensystem gewinnen, und die aus diesem Grunde dazu berechtigen, einen 
besonderen Typ aus dem Untersuchungsergebnis aufzubauen? Durch die 
Begrenzung dieser Fragestellung werden von vornherein alle diejenigen 
Eikzemformen ausscheiden, deren Ursprung in einer parasitären Noxe 
zu suchen ist. Aber schon bei den rein äußeren Schädigungen, die die 
Haut treffen, wie wir sie beispielsweise beim Gewerbeekzem vorfinden, 
werden häufig schon konstitutionelle Momente eine Rolle spielen. Wir 
werden uns immer wieder fragen müssen, warum in einem Gewerbe- 
betrieb unter gleichen Bedingungen nur ein Teil der Arbeiter auf den 
immer wiederkehrenden Hautreiz in Form eines Ekzems antwortet, 
während der größte Teil verschont bleibt. Es wird stets eine Reihe 
von Kranken übrig bleiben, bei denen wir über die Hypothese einer im 
Kranken selbst gelegenen Disposition nicht hinauskommen. So ist es 
unsere Aufgabe, experimentell gerade bei diesen Kranken objektive 
Grundlagen zu finden, die den Beweis der Richtigkeit dieser Annahme 
zu liefern versuchen. Der Ausgangspunkt vorliegender Untersuchungen 
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war demgemäß in den nervösen Endapparaten der Haut zu suchen, die 
genauerer Beobachtung zugänglich waren. 

Da die Nervenfasern des vegetativen Nervensystems in der nervögen 
Versorgung der Haut eine dominierende Rolle spielen und gleichzeitig 
pharmakologischen Einflüssen leicht zugänglich sind, so lag bei unseren 
Untersuchungen hier der Angriffspunkt des Experiments. 

Da nun im Verlaufe dieser Untersuchungen nach einer bestimmten 
Richtung hin sich häufig wiederholende Ergebnisse bezüglich der Re- 
aktion des vegetativen Nervensystems auf pharmakologische Reize hin 
zutage traten, so mußte infolgedessen die gesamte Nervenversorgung der 
Haut unter klinischen Gesichtspunkten beobachtet werden. Zum Ver- 
ständnis dessen, warum auf Grund der pharmakodynamischen Prüfung 
des vegetativen Nervensystems zahlreiche Ekzematiker aus der großen 
Reihe ihrer Leidensgenossen abgesondert wurden, muß einführend mit- 
geteilt werden, daß von den Endapparaten aus rückläufig Zusammen- 
hänge mit den Zentren sowie mit dem Zentralnervensystem und der 
Psyche der Kranken hergestellt wurden und damit die Verbindung 
mit der Gesamtkonstitution aufgenommen war. Nur so war es möglich, 
ein tunlichst umfassendes Bild dieser Kranken zu gewinnen und daraus 
eine besondere Gruppe aus der Reihe der Ekzematiker herauszustellen, 
die auf Grund der experimentellen Ergebnisse und ergänzenden klini- 
schen Beobachtung als neuropathischer Typ des Ekzems bezeichnet 
wurde. 


B. Experimenteller Teil. 
I. Pharmakodynamische Prüfung des vegetativen Nervensystems. 


1. Anatomische und physiologische Beziehungen des vegetativen Nervensystems zur Haut. 

Die pharmakodynamische Prüfung des vegetativen Nervensystems 
verfolgt, wie der Name sagt, den Zweck, durch Pharmaca, die als Gifte 
wirken, die Dynamik, d.h. das Kräftespiel innerhalb des vegetativen 
Nervensystems zu prüfen. Diese Pharmaca haben elektive Wirkung 
nur auf gewisse Nervenelemente, die sinnfälligerweise nur dem vegeta- 
tiven Nervensystem allein zugehören. Das Prüfungsergebnis wird an 
den von diesem gesteuerten Endorganen abgelesen. 

Da die Haut dem Auge des Beobachters sehr leicht zugänglich ist, 
werden wir hier einmal die Erfolgs- und Endorgane in bevorzugtem 
Maße belauschen können, andererseits wird die Elektivität der an- 
gewandten Pharmaca besonders klar sichtbar sein.. Wir sehen in der Haut 
auf Grund anatomischer und physiologischer Merkmale die Gegenüber- 
stellung der beiden großen und auch im ganzen übrigen Organismus 
weit verzweigten Systeme des Gesamtnervenapparates verwirklicht: 

l. das cerebrale oder animale Nervensystem, 

>. das vegetative Nervensystem. 
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Das cerebrale oder animale Nervensystem vermittelt vorwiegend jene Ver- 
richtungen, die man ganz allgemein als willkürliche Bewegung oder bewußte Emp- 
findung bezeichnet, Verrichtungen, die seit alters her als Ausdruck des animalen 
Lebens gelten. Es gehören demnach zu diesem System die motorischen, sensiblen 
und sensorischen Hirn- und Rückenmarksnervenbahnen. Demgegenüber steht 
das vegetative System, das denjenigen Funktionen dient, die der Willkür und 
bewußten Empfindung im allgemeinen entzogen sind, also Funktionen, die auch 
sowohl Tieren wie Pflanzen zukommen, die aber die motorische Innervation aller 
glatten Muskeln des Körpers, aller Drüsen und des Herzens umfassen. Zu diesen 
Drüsen gehören auch die Blutdrüsen. 


Das gleichzeitige Vorhandensein von Nervenelementen aus beiden 
Systemen bedingt in der Haut deren vielseitige und hohe Aufgabe, 
einmal als Schutzdecke für den Körper und als Sinnesorgan, das andere 
Mal als Teil des gesamten Stoffwechselapparates und als sekretorisches 
Organ zu dienen (Maurer). Gerade im letzten Falle, der für unsere 
Untersuchungen von besonderem Interesse ist, erweist sich die Haut 
als Teilfaktor der Gesamtkonstitution und ist dadurch den physio- 
logischen Prinzipien des ganzen Organismus unterworfen. Wir werden 
also zunächst zu prüfen haben, inwieweit Stoffwechsel und vegetatives 
Nervensystem zusammenhängen. 

Dieser Zusammenhang ist in der Hauptsache gewährleistet durch 
die anatomischen und physiologischen Verhältnisse innerhalb des 
vegetativen Nervensystems selbst. 


Die regulatorischen Zentren des vegetativen Nervensystems sind in erster 
Linie das Zwischenhirn und die Blutdrüsen. Daneben besteht ein anatomisch 
begründeter Zusammenhang mit dem Zentralnervensystem durch die Rami 
communicantes, die aus dem Rückenmark stammen. Wir sehen daraus, daß die 
Leitung in der Funktion der vegetativen Nervenelemente keine einheitliche ist; 
es ist jedoch jede Zentralstelle für die zu verrichtende Arbeitsleistung vegetativer 
Funktionen für sich charakteristisch und bestimmend. Ausgehend von den be- 
rühmten Versuchen Claude Bernards mit dem sog. Zuckerstich in den Boden des 
4. Hirnventrikels brachte die Forschung immer neue Beweise für die Bedeutung 
des Zwischenhirns als Stoffwechsel- und Wärmezentrum. Andererseits bestimmen 
auch die Blutdrüsen Wesen und Ablauf vegetativer Funktionen. Das Adrenalin, 
als Inkret der Nebenniere, war aus diesem Grunde in weitgehendem Maße be- 
stimmt, sich in den Dienst experimenteller Untersuchungen zu stellen. Auch 
auf das Mittelhirn selbst gewinnen die innersekretorischen Drüsen großen Einfluß. 
Besonders von der Hypophyse wissen wir, daß sie imstande ist, weitgehende tro- 
phische Veränderungen zu setzen, wie wir es von dem Krankheitsbilde der Akro- 
megalie oder der hypophysären Fettsucht kennen, so daß man gerade die Hypo- 
physe als die Drüse der Trophik „par excellence“ betrachtet hat (Peritz). 


Bei der wechselseitigen Beziehung der innersekretorischen Drüsen 
untereinander und deren Bedeutung für den Gesamtstoffwechsel wird 
es nicht wunder nehmen, wenn wir in der Erkennung dieser Zusammen- 
hänge und ihrer Bedeutung für das Hautorgan zur Beantwortung vor- 
liegender Fragen viele Anhaltspunkte finden werden, deren Erkennung 
aber großen Schwierigkeiten begegnet, die begründet sind in dem 
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Dunkel, das die ganze Lehre der inneren Sekretion, besonders bezüglich 
Synergismus, Antagonismus und ihrer Fähigkeit, sich untereinander 
zu ersetzen, noch umgibt (Gans). Die Elemente des vegetativen Nerven- 
systems und des endokrinen Apparates leben aber in einer gewissen 
symbiotischen Abhängigkeit voneinander. Während die Blutdrüsen die 
Reizstoffe oder Hormone für den jeweiligen Erregungszustand der 
vegetativen Nerven liefern, findet andererseits die Nervenversorgung 
der innersekretorischen Drüsen durch Elemente des vegetativen Systems 
statt (vgl. Pulvermacher). Es entsteht auf diese Weise ein Kreislauf 
im Funktionsablauf, der die Unzertrennbarkeit von Faktoren innerer 
Sekretion mit denen des vegetativen Nervensystems erhellt und dadurch 
auch den Beziehungen des vegetativen Nervensystems zur Haut eine 
äußerst breite Basis gibt. Man muß also bei Hauterkrankungen, die 
man auf Störungen der inneren Sekretion zurückführt, auch des vege- 
tativen Nervensystems gedenken (Pulvermacher, Gans). Diese Be- 
ziehungen zwischen hormonalen Vorgängen und krankhaften Aus- 
lösungen an der Haut sind allerdings bisher noch häufig mutmaßlicher 
Natur und stützen sich auf die Koinzidenz von Dermatosen und gleich- 
zeitigen, nachweisbaren Dysfunktionen im endokrinen Funktionsgebiet. 
Aus diesem Grunde glaubt Heller berechtigt zu sein, beispielsweise 
bei der Mehrzahl aller Haar- und Nageldystrophien an der endokrinen 
- Grundlage derselben zweifeln zu müssen. Bei dem inneren Zusammen- 
hang endokriner Elemente untereinander bleiben sicherlich viele Krank- 
heitsbeziehungen dem Auge verschlossen. Wir müssen jedoch bedenken, 
daß auch Hautläsionen und eine sichtbare endokrine Störung zufällige 
Koordinationen sein können. Wenn man hier mit kritischem Blick 
sieht, wird man in der zahlreichen Kasuistik solcher Hauterkrankungen, 
die mit Störung der inneren Sekretion in Verbindung gebracht werden, 
eine gebührende Auslese treffen können. 

Alle diese Dinge müssen zum Verständnis unseres Themas heran- 
gezogen werden, jedoch würde die Berücksichtigung jedes einzelnen 
dieser Zusammenhänge unsere Fragestellung unbeantwortet lassen, 
wenn nicht andererseits die Beziehungen zwischen vegetativem Nerven- 
system und Haut eingeengt würden durch die anatomischen und physio- 
logischen Verhältnisse der vegetativen Nervenversorgung in der Haut 
selbst. Die Nerven des vegetativen Systems dienen, losgelöst von den 
sensiblen Funktionen der Nerven des Cerebrospinalsystems, der Trophik 
der Haut und der Sekretion der Hautdrüsen. Nach der Zusammen- 
stellung L. R. Müllers umfaßt die vegetative Innervation die „Haut- 
vefäße, die glatten Muskeln der Haarbälge, die Haut des Hodensackes, 
des Penis und des Warzenhofes, die Schweißdrüsen und die Pigment- 
zellen“. In funktionellen Zusammenhange mit den Aufgaben des 
I" ans, das diesem auf Grund dieser Nervenversorgung erwächst, 
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steht die Wärmeregulierung des Körpers durch die Wärmeabgabe der 
Haut, die zu 80%, durch die Haut erfolgt (L. R. Müller). Die Ober- 
leitung in der Wärmeregulierung übernimmt das Temperaturzentrum 
im Zwischenhirn. Auf den genannten nervösen Verhältnissen gründen 
sich Vorgänge, die einen großen Teil der Biologie der Haut ausmachen. 
Der Arzt wird daraus schließen, daß Störungen innerhalb dieses Systems 
Krankheitserscheinungen an der Hautdecke zur Folge haben können. 
Die biologischen Faktoren in der Haut erweisen sich abhängig vom 
jeweiligen Tonus innerhalb des vegetativen Systems und seiner Zentral- 
organe und begründen dadurch ihren Einfluß auf Turgor, Ernährungs- 
zustand, Durchblutungsverhältnisse und Feuchtigkeitsgehalt der Haut. 

Wenn wir von Tonus sprechen, so setzen wir voraus, daß Spannungen 
vorhanden sind, d.h. daß Kräfte und Gegenkräfte in einem gewissen 
dynamischen Verhältnis zueinander stehen. Derartige Antagonismen 
sind auch innerhalb des vegetativen Nervensystems vorhanden und 
besonders von Eppinger und Hess genau erforscht worden. Es ist be- 
kannt, daß wir in diesem Sinne innerhalb des vegetativen Nerven- 
systems von dem Sympathicus und dem Parasympathicus sprechen. 
Diese Begriffe sollen den physo- und pharmakodynamischen Gegensatz 
zweier Systeme innerhalb des gesamten vegetativen Nervenapparates 
kennzeichnen, der sich anatomisch jedoch nicht festlegen läßt. Da 
fördernde und hemmende Kräfte diesen Gegensatz zuwege bringen, so liegt 
es im Sinne eines normalen Ablaufes der Lebensfunktionen innerhalb des 
Organismus, wenn sympathische und parasympathische Faktoren einen 
Gleichgewichtszustand repräsentieren, der wiederum in weitem Maße 
abhängig erscheint von den Blutdrüsen. Eppinger, Falta und Rudinger 
haben die von den Blutdrüsen ausgehenden fördernden und hemmenden 
Einflüsse auf Sympathicus und Parasympathicus genauer festgelegt. 

Die vorstehenden anatomischen und physiologischen Betrachtungen, 
die ihre Wurzel finden in den Lebensvorgängen innerhalb des Gesamt- 
organismus, zeigen den Weg, den wir bei unseren Versuchen gehen 
müssen, d.h., daß wir uns einerseits loslösen müssen von den Unklar- 
heiten, die in den gegebenen Zusammenhängen noch herrschen, anderer- 
seits aber von den Vorgängen in der Haut aus unsere Beobachtung auf 
den Funktionsablauf des gesamten vegetativen Nervensystems er- 
strecken müssen. 


2. Das Krankenuntersuchungsmaterial. 


Will man in konstitutioneller Hinsicht einen Krankheitstyp oder 
pathologischen Symptomenkomplex kennen lernen, und will man dabei 
Bilder von Organismen, die in Habitus und Lebensart einander ähneln, 
zusammenstellen, so daß man für die Praxis gewisse Schlüsse sich 
gestatten darf, so müssen folgende Momente Berücksichtigung finden: 
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Zunächst muß die Gesamtzahl aller Untersuchungen eine große sein, 
d. h., es müssen Reihenuntersuchungen vorgenommen werden (Martius), 
die in der wissenschaftlichen Mathematik durch den Begriff der Wahr- 
scheinlichkeitsrechnung die Möglichkeit zu Gruppenbildungen geben; 
denn in der Mathematik kommt es in der Wahrscheinlichkeitsrechnung 
an l. auf die Anzahl der Elemente, 2. auf die Anzahl der Versuche 
an diesen Elementen, 3. auf genaue Kenntnis der möglichen Neben- 
umstände. Diese Nebenumstände ergeben Erfolge, die man in Reihen- 
beobachtungen als Zufälle charakterisiert, die aber an Hand unserer 
Experimente in unserem Falle eine bestimmte Gruppe krankhafter 
Erscheinungen darstellen. Es kommt aber darauf an, diesen schein- 
baren Zufall in eine medizinisch begründete Gesetzmäßigkeit zu bringen 
(vgl. v. Mangoldt). 

Die oben angeführten mathematischen Erwägungen begründen in 
quantitativer Richtung die Forderungen von Martius, in qualitativer 
Hinsicht, d.h., was die Ungleichheit der Versuchspersonen betrifft, 
versagt die Mathematik, da die Vielgestaltigkeit des organischen Lebens 
nicht starren Gesetzen unterworfen werden kann. Aber gerade in der 
Vielgestaltigkeit unseres Untersuchungsmaterials liegt ein wichtiger 
Punkt für die Sicherheit der Prüfungsergebnisse. 

Um den genannten Forderungen gerecht zu werden, wurden im ganzen 200 
Patienten geprüft. Die Zahl der Einzeluntersuchungen bei jedem Kranken betrug 
im Durchschnitt drei. Somit ergibt sich eine Gesamtzahl von rund 600 Unter- 
suchungen. Diese Zahl wäre an sich noch überschritten worden, wenn man be- 
rücksichtigt, daß zahlreiche Kontrollprüfungen nötig waren, durch die viele Prü- 
fungen wiederholt wurden. Jedoch rechnen sich die Wiederholungsversuche auf 
mit den Fällen, wo in Form von Stichproben die Einzelzahl der Experimente 
von 3 auf 2 herabgesetzt wurde. 

Der anderen Forderung der Vielgestaltigkeit des Untersuchungs 
materials wurde dadurch Rechnung getragen, daß unter den Ekzem- 
kranken in klinischer wie morphologischer Hinsicht jede Art von Ekzem 
berücksichtigt wurde. Auslese wurde also von vornherein vermieden. 
Auch Ekzeme, die sich sekundär auf dem Boden einer parasitär be- 
dingten Dermatose (Scabies, Folliculitis, Furunculose usw.) ausgebildet 
hatten, wurden zur Untersuchung herangezogen. Ebenso wurde der 
Salvarsandermatitis besondere Beachtung geschenkt. Die dem Ekzem 
nahestehende Erkrankung des Pruritus cum lichenificatione, Neuro- 
dermitis chronica Brocq, ein Symptomenkomplex, den Neisser als 
Dermatitis lichenoides pruriens bezeichnete, und der identisch ist mit 
dem von Vidal aufgestellten Krankheitsbilde des Lichen chronicus 
simplex, wurde mit besonderem Interesse den Prüfungen unterworfen; 
es wurde der Versuch unternommen, durch Vergleich mit den Prüfungs- 
ergebnissen beim Ekzem hier manches Gemeinsame oder T'rennende 
gegebenenfalls zu entdecken. 
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Von den bekannten Ekzemformen völlig abgetrennte Dermatosen 
stellten das dermatologische Vergleichsmaterial dar. Die häufigste 
Hauterkrankung, die in dieser Hinsicht experimentell ausgewertet 
wurde, war die Psoriasis. Ausgehend von dem Standpunkte, daß für 
vollgültige Vergleichungswerte möglichst hautgesunde Menschen zur 
Beobachtung herangezogen werden müssen, wurden gleicherweise zahl- 
reiche Luetiker und Gonorrhoiker untersucht. Besonders durch die 
Tatsache, daß bei den venerisch Erkrankten die Infektionsmöglichkeit 
sich weitgehendst unabhängig von der Konstitution erweist, war daher 
in diesen Kranken ein wertvolles Vergleichsmaterial erstanden. 

Bezüglich des Alters wurde theoretisch die Ansicht vertreten, daß 
jede Altersstufe in gleicher Ausdehnung untersucht werden müßte. 
Dieses Ziel sollte jedoch nicht erreicht werden, da von vornherein auf- 
fiel, daß bezüglich einiger Dermatosen, besonders des Ekzems, aber 
auch unter dem Kontrollmaterial der Geschlechtskranken, die jüngeren 
Altersklassen am stärksten vertreten waren. Aus der Statistik der 
Jenaer Hautklinik entnehmen wir, daß das Ekzem am häufigsten das 
Säuglingsalter und die Zeitspanne vom 14. bis 25. Lebensjahr, d.h. 
die Pubertätszeit und die auf sie folgenden Jahre befällt. Nach dieser 
statistischen Zusammenstellung zeigt sich aber eine zweigipflige Kurve, 
die nach dem zweiten Gipfel mit zunehmendem Alter abfällt. Bei den 
venerisch Kranken ist die Tatsache der Bevorzugung der jüngeren 
Altersklassen durch zahlreiche Statistiken festgestellt worden. Die Er- 
klärung dafür ist sinnfällig und liegt in der Natur der Dinge begründet. 
Beim Ekzem hingegen werden diese Feststellungen vor allem in Hin- 
blick auf eventuelle konstitutionelle Einflüsse zu denken geben. Die 
genaue Einordnung der Prüfungsergebnisse und deren Folgerungen 
zwingen uns noch einmal auf diesen Punkt zurückzukommen. Durch 
die Untersuchungen von Tandler und Gross wissen wir, wie weit der 
Unterschied der Geschlechter und speziell die differenzierte Ausbildung 
der sekundären Geschlechtscharaktere biologisch fest begründet ist 
durch die Funktion der Keimdrüsen und deren Beziehung zu anderen 
Biutdrüsen. Wir erfahren ferner, daß diese Geschlechtsdifferenzen über 
den Begriff des Sexus hinausgehen und durch die genannte Korrelation 
hormonaler Funktionsverhältnisse den ganzen Körper betreffen. Damit 
ist offensichtlich, daß bei Untersuchungen, die, wie vorliegende Aus- 
führungen zeigen, notwendig das Studium des ganzen Menschen er- 
fordern, besonderes Interesse dem Unterschied der Geschlechter und 
deren Einflüsse auf das vegetative Nervensystem gewidmet werden 
muß. Nach den Ergebnissen der genannten statistischen Beobachtung 
am Matreial der Jenaer Hautklinik, welche die Jahre 1907 —1922 um. 
faßt, wird ersichtlich, daß in der Verteilung des Ekzems auf die Ge- 
schlechter die Männer mit 56%, die Frauen mit 44% beteiligt sind (Stracke). 
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3. Methodik der pharmakodynamischen Prüfung. 

Die methodischen Erwägungen hinsichtlich der pharmakodyna- 
mischen Prüfung des vegetativen Nervensystems gehen aus von dem 
pharmakologischen Antagonismus der beiden großen Nervenstämme 
des Sympathicus und des Vagus oder des sympathischen und des para- 
sympathischen Anteils innerhalb des Systems. Dieser Antagonismus 
kommt zum Ausdruck durch hemmende und fördernde Faktoren inner- 
halb jedes einzelnen der erwähnten Nervenstämme. Das Studium der 
Analyse des genannten Nervenapparates machte sich die Tatsache zu- 
nutze, daß es Gifte gibt, die elektive Wirkung gegenüber den beiden 
Nervenstämmen besitzen. 


Es ist das Verdienst von Eppinger und Hess, die pharmakologischen For- 
schungsergebnisse der praktischen experimentellen Verwertung in klinischer Hin- 
sicht dienstbar gemacht zu haben, und somit wiederum synthetisch ein Gesamt- 
bild entworfen zu haben von dem Kräftespiel innerhalb des vegetativen Funktions- 
ablaufes des Organismus. Ausgehend von pharmakologischen Prüfungsergebnissen 
bauten die genannten Autoren eine klinische Methode der pharmakodynamischen 
Prüfung des vegetativen Nervensystems aus, die grundlegend wurde für alle wei- 
teren Untersuchungsarten, die im Grunde nur methodologische Abarten der 
Eppinger-Hessschen Untersuchungsart bilden. 

Zur Prüfung werden verwendet das Adrenalin, das Pilocarpin und das Atropin. 
Da die vegetativen Nervenfasern als efferente Leitungsbahnen die Impulse des 
Zentralnervensystems zu den autonomen Organen tragen und mit ihren End- 
apparaten fördernd und hemmend in die Funktionen eingreifen (Meyer-Gottlieb), 
war es von großer Bedeutung, daß in den erwähnten Giften Mittel gefunden 
wurden, die peripher angreifen und damit die physiologischen Vorgänge so stei- 
gerten, daß sie deren Studium erleichterten. 

Das Adrenalin ist ein pharmakodynamisches Gift, das von den erwähnten 
Pharmaca rein hormonalen Charakter trägt, da es das Inkret der Nebenniere 
darstellt. Das Adrenalin wirkt häufig streng spezifisch auf den Sympathicus, 
jedoch ist nur die periphere Reizung des Sympathicus durch Adrenalin möglich. 
Nach Trendelenburg muß das Adrenalin entwicklungsgeschichtlich als verflüssigte, 
postganglionäre sympathische Faser betrachtet werden. Da das Adrenalin als 
Reiz des Sympathicus wirkt, werden diejenigen Organe in ihrer Tätigkeit beein- 
flußt werden, die auf einen Sympathicusreiz hin ansprechen. Da die sympathische 
Nervenversorgung über den ganzen Körper verteilt ist, kommen methodologisch 
für die klinische und experimentelle Untersuchung nur solche Funktionsäußerungen 
in Betracht, die auf Adrenalinreizung hin dem Auge besonders offensichtlich 
werden und dadurch einer möglichst genauen Registrierung zugänglich sind. Wir 
werden demgemäß von den physiologischen Wirkungen des Adrenalins im Organis- 
mus hier nur diejenigen besprechen, die für die pharmakodynamische Prüfung 
des vegetativen Nervensystems praktische Bedeutung erlangt haben. Am ein- 
drucksvollsten erscheint in diesem Sinne die Wirkung des Adrenalins auf die 
Zirkulationsorgane. Der Einfluß des Nebennierenextraktes auf die Blutzirkulation 
ist durch die Untersuchungen von Oliver und Schäfer sowie von Cybulski und 
Szynmonowicz genauer festgelegt worden. Nach Injektion von Nebennierenextrakt 
erfährt der Blutdruck eine starke Erhöhung unter gleichzeitiger Beschleunigung 
der Herzaktion, die durch Erhöhung der Pulswelle und Pulszahl graphisch sich 
registrieren läßt. Die Drucksteigerung findet ihre Erklärung durch die Wirkung 
des Adrenalin als spezifisch anregendes Gift für die Endapparate der Vaso- 
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constrictoren in der Gefäßwand (Meyer-Gottlieb). Durch die Versuche von O. B. 
Meyer steht fest, daß das Nebennierenextrakt auf die peripheren motorischen 
Apparate der Gefäßwand im Sinne einer Gefäßverengerung einwirkt. Bayer will 
bezüglich der Drucksteigerung allerdings eine Erregung zentraler vasomotorischer 
Apparate nicht ganz leugnen. 

In der Wirkung des Adrenalins auf die Drüsen muß vor allem die Schweiß- 
sekretion beobachtet werden. Wir sind gewohnt, bei Adrenalininjektionen ent- 
sprechend den ersten Beobachtungen von Langley und Elliot keine Vermehrung, 
gelegentlich sogar eine Verminderung der Schweißsekretion zu sehen. Auch 
andere und neuere Autoren, unter ihnen Eppinger, Hess und Platz, lassen eine 
Beeinflussung der Schweißsekretion in ihren Beobachtungen vermissen. Ganz 
vereinzelt wurde unter geeigneten Versuchsbedingungen allerdings auch beim 
Adrenalin Schweißausbruch beobachtet (Dieden). Schon Falta und Jacovi& sahen 
nach Adrenalin beim Meerschweinchen eine vermehrte Schweißabsonderung, 
ebenso Ehrmann bei Fröschen. Bekannt ist ferner die glykosurische Wirkung 
des Adrenalins, die vor allen von v. Noorden genauer studiert wurde. Diese 
glykosurische Wirkung ist die Folge einer Hyperglykämie. Als letzte typische 
Äußerung des Adrenalins ist die Wirkung auf das Auge anzusehen, in Form einer 
Mydriasis (Meyer-Gottlieb). 

Das Pilocarpin als wirksamer Bestandteil der Jaborandiblätter, wurde 1880 
von Harnack und Meyer genauer studiert und unter Berücksichtigung der ge- 
samten Literatur zusammenhängend abgehandelt. Die Pilocarpinwirkung äußert 
sich nach dieser Zusammenstellung im wesentlichen als analoges Gift des Mus- 
carins, das gleichzeitig dem Atropin entgegengesetzt ist. Das Pilocarpin wirkt 
als Vagusreiz. In diesem Sinne kommt es zu einer Blutdruckänderung. Puls- 
beschleunigung wurde von den genannten Autoren bei reinem Pilocarpin nicht 
beobachtet. Kahler und Soyka hingegen berichten verschiedene Male über Puls- 
beschleunigung. Auch wird bei den letztgenannten Autoren mehr eine andauernde 
Blutdrucksteigerung geschildert nach kurzem ersten Absinken des Blutdrucks. Die 
Pilocarpinwirkung auf das Auge besteht in hochgradiger Verengerung der Pupille. 

Von Bedeutung für die Prüfung des vegetativen Nervensystems ist noch die 
Wirkung des Pilocarpins auf den Magendarmtraktus. Durch Vagusreizung beob- 
achtet man durch Steigerung der Peristaltik bei Säugetieren Durchfälle (Challand 
und Rabow); es kann bei Krampfzuständen zu Erbrechen kommen. 

Im Vordergrund aller Einwirkungen des Pilocarpins auf die vegetativen 
Funktionen steht dessen Einfluß auf die Drüsen, der in einer gesteigerten Sekretion 
zum Ausdruck kommt (Marm£). Diese sekretionsvermehrende Wirkung bezieht 
sich auf alle Drüsen, so daß Speichelfluß, profuser Schweißausbruch, vermehrte 
Tränensekretion die Folge sind. Somit ist das Pilocarpin der Gegenspieler des 
Adrenalins, d.h. es reizt den Vagus. 

Das Atropin wirkt ebenfalls auf die vom Parasympathicus innervierten 
Organe, jedoch dergestalt, daß es im Gegensatz zum Pilocarpin einen lähmenden 
Einfluß auf die fördernden parasympathischen Nervenapparate ausübt. Wir 
prüfen also analog den Untersuchungen über die Wirkungsweise beim Pilocarpin 
auch hier die Verhältnisse des Kreislaufes, der Drüsensekretion und der Pupille. 
In dieser Richtung ist die Atropinwirkung von verschiedenen Forschern eingehend 
studiert worden. Das Atropin, das seinen Namen dessen Vorkommen in der 
Atropa belladonna verdankt, hat nach den Untersuchungen von Harnack und 
Hofmann die Eigenschaft, eine lähmende Wirkung auf die Vagusendigungen am 
Froschherzen herbeizuführen. 

Daß das Atropin in größeren Dosen erregende Wirkung hat (Luchsinger, 
Ludwig, Petri), ist für die klinische Bewertung der Atropinwirkung bei der Prüfung 
vegetativer, funktioneller Ansprechbarkeit ohne Bedeutung geblieben. 
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Ähnliche Befunde werden von Bezold beschrieben, der ebenfalls eine läh 
mende Wirkung auf die Vagusendigungen in kleinen Dosen wahrnimmt. Hin- 
sichtlich des Gefäßsystems muß noch bemerkt werden, daß analog den Befunden 
bei Antipyretica auch das Atropin an den Hautgefäßen periphere Hautröte hervor- 
ruft. Wie man sich diese Gefäßerweiterung zu denken hat, gegebenenfalls mög- 
licherweise durch Reizung der Vasodilatatoren, steht nicht mit Sicherheit fest. 

Wir bringen damit ein Absinken des Blutdrucks in Verbindung. Meyer- 
Gottlieb berichten hingegen von einem Ansteigen des arteriellen Blutdrucks 
(S. 175, Ausg. 1921), eine Beobachtung, die wir auch an Hand unserer Kontroll- 
untersuchungen nicht bestätigen können. Trotzdem steigt die Pulafrequenz als 
Folge der Lähmung des herzhemmenden Vagus. 

Als echter Antagonist des Pilocarpins vermag das Atropin die Speichel- und 
Schweißdrüsensekretion zu hemmen (Luchsinger). Mit entsprechenden Dosen von 
Atropin behandelte Patienten klagen über Trockenheit im Munde und an der 
Haut. 

Zum Schluß soll noch hervorgehoben werden, daß wir als bekannte Wirkung 
die Mydriasis des atropinisierten Auges kennen (Meyer-Gotilieb, Thiel). 

Die Methodik der pharmakodynamischen Prüfung des vegetativen 
Nervensystems für den klinischen Gebrauch machte sich die Erfahrung 
des Pharmakologen aus dem Laboratorium zunutze, und so wurden 
diejenigen Giftwirkungen, die am Menschen experimentell am leichtesten 
zu beobachten waren, von den einzelnen Untersuchern bevorzugt. In 
der Notwendigkeit der Registrierung bestimmter Wirkungsweisen 
wichen die Anschauungen der einzelnen Untersucher etwas voneinander 
ab. Im Vordergrund aller Untersuchungen steht zwar einheitlich die 
genaue Kontrolle der Kreislauforgane. So legen die einen großes Ge- 
wicht auf die genaue Registrierung der Blutzuckerkurve bei der Prüfung 
mit Adrenalin, während andere die Beobachtung der Atemfrequenz als 
wichtiges Hilfsmittel ansehen in dem Kriterium einer positiven oder 
negativen Reaktion auf ein bestimmtes Mittel hin. In diesen Dingen 
liegt jedoch schwerlich das Hauptgewicht einer exakten Feststellung 
einer Reaktion. Bei kritischer Beurteilung der Literatur muß es wunder 
nehmen, daß die Prüfungsergebnisse auffallend voneinander abweichen, 
zuweilen sogar einander widersprechen. Wir sehen also, daß ähnliche 
Widersprüche in den Ergebnissen des Tierexperimentes wiederkehren 
bei den Funktionsprüfungen am Menschen. Man muß sich immer wieder 
fragen, warum konnte es möglich sein, daß ein und dasselbe Mittel, 
von verschiedenen Untersuchern angewendet, so differente Wirkungen 
haben kann. Überprüfen wir die Literatur pharmakologischer Unter- 
sucher noch einmal auf diese Frage hin, so sehen wir, daß die differente 
Dosierung bei der Anwendung der genannten Gifte oft entgegengesetzte 
Resultate erzielt hatte. 


Größere Erfahrungen hat man bezüglich des Pilocarpins gesammelt. Wir 
wissen, daß Pilocarpin den Vagus reizt. ‚Jedoch sprechen Harnack und Meyer 
sowie Guisböück auch von einer sog. vaguslähmenden Wirkung. Die Übergänge 
von Vagusreizung in eine mögliche Vaguslähmung finden ihre Erklärung durch 
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differente Dosierungen des angewendeten Pilocarpins. Gaisböck sagt: „Ebenso 
wie nach Muscarin läßt sich nach den kleinsten Dosen Pilocarpin bzw. bei einem 
bestimmten Grad der Vergiftung eine Verstärkung des Erfolges der Vagusreizung 
feststellen. Nach gewissen Gaben ist dann der Vaguseffekt aufgehoben oder ab- 
geschwächt. Früher faßte man diese Wirkung als ‚Lähmung‘ auf und setzte sie 
in Analogie zu einer großen Zahl gleichartiger, pharmakologischer Erfahrungen, 
wonach das gleiche Gift oft erst reizend und dann läbmend wirkt.“ 

Ähnliche Vorgänge finden sich beim Adrenalin. Es ist interessant zu hören, 
daB Bayer über Versuche von Pari berichtet, der durch stärker verdünnte Adre- 
nalinlösungen nicht selten Vasodilatation statt Vasokonstriktion erreichte. Jüngst 
hat Danielopü die Ansicht vertreten, daß bei entsprechend hoher Dosierung die 
meisten vegetativen Mittel auf beide Teile des vegetativen Nervensystems, also 
„amphotonisch‘“‘ wirken, oft mit vorwiegender Beteiligung des einen Teiles. 

Bei der Durchsicht der pharmakodynamischen Prüfungsergebnisse beim 
vegetativen Nervensystem zeigt sich, daß Bauer beim Pilocarpin stets eine puls- 
beschleunigende Wirkung feststellte, während Eppinger, Hess und Lehmann dar- 
über nichts berichten. 

Bauer verwendet als Durchschnittsdosis 0,007 g Pilocarpin, Lehmann 0,008 
bis 0,01 g, während die ursprünglichen Versuche von Eppinger und Hess mit 
Dosen von 0,01 g Pilocarpin ausgeführt wurden. Bauer berichtet ferner über 
„paradoxe Atropinwirkung‘“ als Folge variierter Dosierung. 


Wir sehen, daß infolge so mannigfach verschieden angewendeter 
Dosen bei den einzelnen Untersuchern unterschiedliche Ergebnisse zu- 
tage treten mußten. 


Lehmann hat daher bei richtiger Verwertung der pharmakodynamischen 
Prüfung für klinische Zwecke die Dosierungsfrage als Hauptschwierigkeit erkannt. 
Er kann sich des Eindrucks nicht erwehren, daß die Feinheit der Reaktion durch 
Herabsetzen der Dosis nur gewinnen könnte, und daß durch die seither üblichen 
Dosen die Reizschwelle für Gesunde und Kranke überschritten würde. 


Diese Gedankengänge scheineri um so beachtenswerter, als sie einmal 
auf exakten Untersuchungen basieren und zweitens eingreifende Folge- 
rungen in der Festlegung eigener Methodik nach sich ziehen müssen. 


Eigene, allerdings nur sehr spärlich vorgenommene Stichproben lassen 
erkennen, daß beispielsweise bei einer intravenösen Adrenalininjektion unter 
0,000001 g die Blutdruckkurve .nicht anstieg, sondern eine geringe Senkung 
erfuhr unter gleichzeitiger Verminderung der Pulsfrequenz. Es war also klar, 
daß das Verlangen nach einer einheitlichen Methodik nur allzu berechtigt war, 
und aus diesem Grunde schien die von Platz angegebene Prüfungsmethode am 
meisten den genannten Forderungen gerecht zu werden. Platz bevorzugt niedere 
Dosen. Im Verlaufe der Untersuchungen kann man sich leicht überzeugen, daß 
analog den Anschauungen Lehmanns niedere Dosen den Schwellenreiz darstellen 
und somit den Prüfungsergebnissen den Vorzug einer besonders subtilen Exakt- 
heit verleihen. 


Wie wir später sehen werden, zeigt gerade der Ekzematiker eine der- 
artige Labilität seiner vegetativen Funktionen, daß geringe Reize ge- 
nügen, um entscheidende Ausschläge zu liefern. Diese Tatsachen geben 
wichtige Hinweise für die Verwertung der Prüfungsergebnisse in kon- 
stitutioneller und klinischer Beziehung. 
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Entgegen den Prüfungsarten der meisten übrigen Autoren injiziert Platz 
intravenös statt subcutan. Analog der Bedeutung der Mengenverhältnisse der 
jeweiligen Giftwirkung findet die Frage Beantwortung, ob subcutan oder intra- 
venös injiziert werden soll. Stejskal konnte zeigen, daß neben der Dosierung 
einer pharmakologischen Substanz deren Applikationsart von größter Bedeutung 
ist. Bei der subcutanen Applikationsart muß man mit der Resorptionsgeschwindig- 
keit des Gewebes rechnen. Schon Bayer konnte beobachten, daß beispielsweise 
die hämodynamische Wirkung prompt nur nach direkter Injektion in die Blut- 
gefäße eintritt. Zweifelsohne ist die Giftwirkung unmittelbarer und kann dadurch 
feiner in der Dosis abgestuft und kontrolliert werden. Auf diese Weise bedarf 
man zur Erzielung einer Drucksteigerung beim Adrenalin bei subcutaner Injektion 
bei Tieren, nach den Untersuchungen von Fürth, Depuis und Eckhout erheblich 
größerer, häufig der toxischen Dosis nahekommender Mengen. Bayer vertritt 
den Standpunkt, daß im subcutanen Gewebe das Adrenalin wahrscheinlich durch 
Oxydation zerstört wird. Um hohe, schlecht kontrollierbare Dosen verwenden 
zu können, entspricht die intravenöse Injektionsart den von uns verfolgten Ge- 
dankengängen kleinster Dosen mit prompter Kontrollmöglichkeit. Languinetti 
und Csepai stellen bei der subcutanen Injektion die Resorptionsverhältnisse des 
Gewebes mit in Rechnung. Aus früheren, eigenen Untersuchungen, gemeinsam 
mit dem Ophthalmologen ausgeführt (Thiel), ließ sich die eben angeführte Ansicht 
anderer Autoren mit der eigenen Beobachtung durchaus in Einklang bringen. 


Diese Gedankengänge der genannten Autoren, unterstützt von 
eigenen Erfahrungen, setzen uns auch in Gegensatz zu Aschner, der 
subcutane Applikationen für zweckmäßiger hält als intravenöse wegen 
der Möglichkeit längerer Beobachtungsdauer und wegen der Vermeidung 
zu hoher intravenöser Dosen. Wir haben die Fragen über die Mengen- 
verhältnisse der anzuwendenden Pharmaca etwas eingehender erörtert, 
um zu zeigen, wieviel mehr durch eine einheitliche Methodik unsere 
Erkenntnis über den Funktionsablauf vegetativer Vorgänge gefördert 
werden könnte. Eine Einheitlichkeit des Vorgehens würde die Möglich- 
keit ergeben, die Untersuchungsergebnisse bei verschiedenen Krank- 
heiten und unter verschiedenen Bedingungen zu vergleichen, voraus- 
gesetzt, daß sie erst auf einen gemeinsamen Ausgangspunkt gebracht 
würden. 

In dieser Hinsicht ist die später von Eppinger und Hess gemeinsam mit Pötzl 
geübte Prüfungsweise, die bestimmte pharmakologische Mengenverhältnisse pro 
Kilogramm Körpergewicht in Anwendung bringt, noch am zweckmäßigsten. Diese 
Methode trägt der konstitutionellen Eigenart des einzelnen am meisten Rechnung. 
Es lag uns aber bei unseren Untersuchungen daran, durch eine auf alle Versuchs- 
personen quantitativ gleichmäßig angreifende Giftwirkung konstitutionelle Unter- 
schiede in der Reaktionsgröße festzulegen. Unter Anerkennung der Ansicht 
bezüglich der Verwendung kleinster Dosen, müssen wir uns für diese entscheiden 
und folgen daher den von Platz angegebenen Mengenrverhältnissen bei intravenöser 
Injektion. Diese sind: 0,00001 g Adrenalin, 0,00075 g Atropin und 0,0075 g 
Pilocarpin. 

Obwohl wir uns von dem Grundsatz leiten lassen, einer bestimmten, 
im gegebenen Fall der von Platz angegebenen Methode genau zu folgen, 
sind wir trotzdem gezwungen, Abweichungen vorzunehmen, die sich 
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durch den Gang der Untersuchung als unumgänglich erweisen. Wir 
gehen dabei von dem Grundsatz aus, daß die Prüfungsergebnisse um 
so fördernder in ihrer praktischen Bedeutung sind, je mehr die dem 
Experiment zugrunde liegende Methode Anspruch auf Exaktheit hat, 
die einer mathematisch, zahlenmäßig faßbaren Registrierbarkeit nahe- 
kommt. Aus dieser Erkenntnis heraus wird versucht werden müssen, 
dasjenige Kriterium, das für eine positive oder negative Reaktion 
spricht, genauer und zahlenmäßiger als seither üblich festzulegen. Aus 
dem gleichen Grunde ist es zweckmäßig, die Methode von Platz dahin 
zu erweitern, daß bei der Mehrzahl aller Untersuchungen die Pupillen- 
reaktion mitgeprüft wird. 

Um auch hier Zahlen für allgemeine Schätzungswerte sprechen zu lassen, unter- 
nahm es Herr Thiel von der Jenaer Augenklinik, durch seine Pupillenuntersuchungen 
mit Hilfe des von der Fa. Zeiss zur Verfügung gestellten Hessschen Differential- 
pupilloskops unseren Prüfungen eine wertvolle Bereicherung angedeihen zu lassen. 

Diese Ergänzung der Prüfungsmethode durch den Ophthalmologen er- 
weist sich als äußerst wichtig, da nicht ganz einwandfreie Resultate durch 
den Ausfall der Pupillenreaktion sichergestellt werden können. Thiel 
konnte feststellen, daß die von Internisten bisher angestellten Pupillen- 
beobachtungen als nicht einwandfrei zu bezeichnen sind, weil zahlreiche 
Vorbedingungen für eine exakte meßbare Festlegung der Pupillen- 
veränderungen bisher nicht erfüllt waren (Brill und Thiel). 

Ein weiterer, seither nicht genügend beobachteter Faktor einer 
einwandfreien Prüfungsmethode ist die genaue Berücksichtigung des 
psychischen Momentes. Gerade beim Ekzematiker zeigt sich, wie 
später genauer auszuführen sein wird, die Psyche als Leitfaktor einer 
weitgehenden Labilität innerhalb des vegetativen Nervensystems. 
Andererseits wird es notwendig sein, rein psychische Reaktionen von 
solchen zu trennen, die sich als gesteigerte psychische Funktionen auf 
chemische Reize hin erweisen. In dieser Hinsicht muß man die Zu- 
sammenhänge zwischen Psyche und vegetativem Nervensystem genau 
kennen. An sich handelt es sich, wie wir sehen werden, um bekannte 
Dinge; doch ist es interessant, daß das Experiment uns deutlich faßbare 
Anhaltspunkte gibt für die Möglichkeit einer gegenseitigen Beeinflußbar- 
keit beider Funktionen. Die Lehre vom vegetativen Nervensystem 
kennt den Einfluß von Psyche auf den Kreislauf als alltägliche Er- 
scheinung in Form von nervösem Herzklopfen, Blutdruckschwankungen 
usw. (L. R. Müller). Aus diesem Grunde wird es verständlich erscheinen, 
wenn gerade auf die Beobachtung von Blutdruck und Puls besonderer 
Wert gelegt werden muß. Demnach ist unbedingt zu fordern, daß die 
Blutdruckmessung unter der Einwirkung sämtlicher drei Pharmaca zu 
prüfen, d.h. in Erweiterung der Angaben von Platz auch auf das Pilo- 
carpin auszudehnen ist. Selbst bei der sonst so vielseitig angelegten 
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Methode von Bauer ist der Blutdruck, besonders bei Pilocarpin, nicht 
genügend beobachtet worden. So erklärt es sich, daß den Untersuchern 
wichtige Kriterien für die Prüfungsergebnisse und deren Verwertung ent- 
gangen sind. Um ein möglichst vollständiges Bild der Druckverhält- 
nisse im Kreislauf zu gewinnen, muß das Blutdruckmaximum wie auch 
das Blutdruckminimum gemessen werden. Unter Berücksichtigung der 
genannten methodologischen Erwägungen fällt auf, daß bevorzugt dıe 
Ekzematiker zu Beginn der Untersuchung hohe Blutdruck- und Pulskurren 
zeigen. 


Nach der Lesart der üblichen Sprechstundenuntersuchung wird man geneigt 
sein, derartige Menschen als Hypertoniker anzusehen, zumal nach einer Kontroll- 
untersuchung nach Ablauf von 4—5 Min. keine wesentliche Änderung des Bildes 
zu sehen ist. Erst unter gewissen, noch zu schildernden Bedingungen, die einer 
empfindlichen Psyche gerecht zu werden versuchen, wird nach einiger Zeit der 
rechte Eindruck von dem Ablauf der Kreislauforgane gewonnen werden, d. h., es 
wird eine funktionelle Ruhelage erreicht sein, die zur kritischen Bewertung einer 
Giftwirkung durchaus notwendig ist. So erlebt man häufig, daß bei vielen Kranken 
scheinbare Kleinigkeiten in einem Ausmaß Einfluß auf die Kreislauffunktionen 
gewinnen, das wir nur durch eine krankhaft gesteigerte, psychisch bedingte La- 
bilität und Steuerung der vegetativen Funktionen der Zirkulationsorgane erklären 
können. Die Kenntnis dieser Zusammenhänge erweist sich als wichtig, da Leute, 
die starke psychische Kreislaufschwankungen zeigen, andererseits oft eine voll- 
kommene Passivität gegenüber der Wirkung der angewandten Pharmca zeigen. 

Es muß ferner hervorgehoben werden, daß es zweckmäßig ist, im 
Gegensatz zu seitherigen Untersuchungsmethoden neben dem systolischen 
auch den diastolischen Blutdruck zu messen. 

Pulsatorisches Maximum und pulsatorisches Minimum werden auf diese Weise 
festgehalten. Gerade in differentialdiagnostischer Beziehung wird man eine 
psychisch bedingte Druckerhebung von einer organisch begründeten Hypertonie 
sehr unterscheiden lernen. Ist nämlich bei einem Patienten der systolische Druck 
hoch bei gleichzeitig niederen diastolischen Druckverhältnissen, so kann man auf 
Grund von physikalischen Kontrolluntersuchungen am Herzen bei Herzkranken 
in diesem Falle dann eine echte Hypertonie annehmen, wenn die Pulsamplitude, 
d.h. die Druckspanne zwischen systolischem und diastolischem Druck dauernd, 
selbst unter der Wirkung von Adrenalin, groß bleibt. Bei einer Pulsamplitude, 
die den Durchschnitt nicht überschreitet oder sogar geringe Werte zeigt und 
gleichzeitig hohes Blutdruckmaximum, wird man veranlaßt sein, dieses als pey- 
chisch bedingte Druckhöhe anzunehmen. 

Es bedurfte dieser eingehenden Erörterung methodologischer Fragen, 
um einmal zu zeigen, welche Fehlermöglichkeiten bei den Unter- 
suchungen der einzelnen Autoren bestehen, andererseits ergibt die 
empjindsame Ansprechbarkeit der Ekzematiker auf psychische wie auf 
pharmakologische Reize hin bei der Prüfung die Notwendigkeit, be- 
sonderen Wert auf die genannten methodologischen Abweichungen zu 
legen. Auf diese Weise steigert sich die Sicherheit der Prüfungsergeb- 
nisse und läßt dadurch Schlüsse zu, bezüglich der konstitutionellen 
Quote im Gesamtbilde des Ekzematikers. 
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Der Gang der Untersuchung gestaltet sich demnach folgendermaßen: 


In einem abgedunkelten Raume wird dem Patienten zunächst während 
3/, Stunde Gelegenheit gegeben, in funktioneller Hinsicht seinen Organismus, 
besonders bezüglich seiner vegetativen Apparate, in eine Gleichgewichtslage zu 
bringen. Psychische Einflüsse jeder Art durch Sprechen und Türengehen usw. 
werden vermieden; der Patient wird sich bald an die Umgebung des Laboratoriums 
gewöhnt haben. Während dieser Zeit, die der eigentlichen Prüfung vorausgeht, 
wird Blutdruck und Puls durch den Untersucher im Abstand von 5—10 Min. 
gemessen. Der Patient stützt gleichzeitig das Kinn auf die Unterlage des Pupillo- 
skops, um der Pupillenkontrolle durch den Ophthalmologen zugänglich zu sein. 
Eine 3. Person führt Protokoll. 

Nach 45 Minuten erfolgt die Injektion. Da das betreffende Gift direkt in die 
Blutbahn eingeführt wird, kann die der Injektion folgende Sekunde bereits die 
den Ausschlag gebende Reaktion anzeigen. Diese Reaktion hält unter Umständen 
auch nur wenige Sekunden an. Werden diese wichtigen Augenblicke im Experi- 
ment nicht erfaßt, so erlebt man in der Regel negative Resultate, die eine fol- 
gende Nachuntersuchung erfordern. Es ist sogar möglich, daß man nach Ablauf 
einiger Minuten eine Reaktion sieht, die dem erwarteten Ausfall entgegensteht. 
Man hat dann in diesem Fall den Typ der Reaktionsart infolge kurzdauernder 
und schnell einsetzender Wirkung übersehen und wird getäuscht durch die von 
Zondeck und Ucko beschriebene 2. Phase der Giftwirkung, die der ursprünglichen 
entgegensteht. Es ist verständlich, daß die Methode der konzentrierten und 
behenden Beobachtung des jeweiligen Untersuchers ihre ganze Zuverlässigkeit 
verdankt. Während im Laufe der ersten 10 Min. nach der Injektion die Prüfungs- 
ergebnisse minütlich notiert werden müssen, erstreckt sich danach die Beobachtung 
auf Untersuchungen im Abstand von je 5 Min. noch auf die Dauer von weiteren 
30 Min. aus. Die Beobachtungszeit beläuft sich somit auf 1 Stunde und 25 Min. 
Man muß die Zeitdauer der Injektion auf etwa 5 Min. anrechnen, so daß für die 
Prüfung einer einmaligen pharmakologischen Wirkung mit einer durchschnitt- 
lichen Gesamtuntersuchungszeit von 1’/, Stunde zu rechnen ist. Da drei ver- 
schiedene Pharmaca in ihrer Reaktion auf die vegetativen Endapparate zu prüfen 
sind, wird der Gang der Untersuchung sehr langwierig und stößt dadurch häufig 
auf technische Schwierigkeiten. Eine Vereinfachung der Methode läßt sich jedoch 
nur schwer erzielen. Die einzige Möglichkeit besteht darin, daß man nur Adre- 
nalin und Pilocarpin injiziert. Das Pilocarpin stellt als Gegenspieler des Adre- 
nalins ein schon in verhältnismäßig kleinen Mengen starkes Reizmittel des Para- 
sympathicus dar und liefert viel zuverlässigere Resultate als das vaguslähmende 
Atropin. Daher kommt es, daß eine positive Pilocarpinreaktion durchaus nicht 
immer von einer positiven Atropinreaktion begleitet sein muß. In dieser Hinsicht 
teilen wir die Beobachtung Lehmanns bezüglich einer möglichen Diskrepanz in 
der Wirkung der beiden Vagusmittel. 


4. Das Untersuchungsergebnis. 
a) Adrenalın. 

Die vorangegangenen Ausführungen schlossen mit der Erkenntnis, 
daß es nur schwer ist, methodologische Vereinfachungen zu erzielen, 
ohne daß man Gefahr laufen müßte, irreführende Prüfungsergebnisse 
zu erreichen. Es liegt aber im Interesse der klinischen Förderung, daß 
eine Prüfungsmethode, die für größere Reihenuntersuchungen vor- 
gesehen ist, besonders praktisch und möglichst wenig zeitraubend ist. 


548 E. Brill: Die experimentellen und klinischen Grundlagen 


Aus diesem Grunde wird man auch in vorliegendem Falle versuchen 
müssen, auf die Beobachtung solcher vegetativen Funktionsäußerungen 
im Gefolge pharmakodynamischer Beeinflussung zu verzichten, die 
nicht unbedingt ausschlaggebend sind für die Genauigkeit der Fest- 
stellung einer Reaktionsart, sondern die lediglich eine Erweiterung und 
Bestätigung anderer Argumente für den Ausfall der Prüfung darstellen. 


Aus diesem Grunde muß die von Eppinger, Hess, Bauer, Petrin, Thorling, 
Platz u.a. geübte Kontrolle der Zuckerausscheidung nach Adrenalin bei den 
eigenen Versuchen im Laufe der Zeit unberück- 











u | sichtigt bleiben. Starke positive Adrenalin 
190 reaktion bezüglich des Kreislaufapparates so- 
180 r wie der Pupillenerscheinungen läßt häufig eine 


Glykosurie vermissen. Blutzuckerkontrollen 
bei Reihenmessungen bedürfen großer Appars- 
! tur und viel Zeit. Sie sind daher für die ge 
D at i 1  \_ |] nannten Zwecke nicht verwendbar. Plak 

| l macht zudem darauf aufmerksam, daß man 
s S i aus dem Verlauf der Adrenalin-Zuckerkurven 
| cc nicht mit Sicherheit den Erregbarkeitszustand 

! Ba des „Sympathicus‘‘ heurteilen kann. 




















Blutdruck (mmHg) 
Khiszanl 
& 








Zi =a ~ Die Prüfung der Änderung der Atemfre- 
U A E A TTE quenz darf als Erweiterung analoger pharma: 
Ba ee E : kodynamischer Beeinflussung im Zirkulations- 


ablauf in Wegfall kommen. Ebenso liefert die 
Übersicht über das Blutbild hinsichtlich einer 
Lymphocytose, bzw. einer polymorphkernigen 
Leukocytose und Eosinophilie nur unsichere 
Ergebnisse, zumal, wenn nicht bei jedem 
Patienten die von Spiethoff angegebenen Vor- 
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Abb. 1. Positive Adrenalinrcaktion, er- Man muß sich demnach damit be- 
act Jun. gnügen, Blutdruck und Puls zu kor 
kommen negative Atropinwirkung. trollieren bei gleichzeitiger Pupillen- 
beobachtung. Man wird dann erfahren, 
daß es sehr schwer ist, aus Blutdruck- und Pulserhebung allein eine 
positive Adrenalinreaktion festzulegen. In unseren Fällen wurde der 
Forderung von Platz, die positive Adrenalinreaktion bei einer Blut- 
drucksteigerung auf über 150 -mm Hg und Pulsbeschleunigung auf über 
30 Schläge annimmt, nur äußerst selten Genüge getan. Daher wird man 
auf Grund ausgedehnter Adrenalinmydriasis am Auge schon bei ge- 
ringer Blutdruck- und Pulsreaktion eine positive Reaktion annehmen 
können, so daß in solchen Fällen die Pupillenveränderung oft das ent- 
scheidende Wort sprechen wird (Thiel). Besonders für zweifelhafte 
"ll cheint daher die Pupillenbeobachtung unerläßlich. Ebenso folgt 
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Abb. 2. Pupillenverengerung ein Zeichen des negativen Ausfalls der Pilocarpinreaktion beim» 
Normalen. Kein Kreuzen der Kurven des systolischen Blutdrucks und der Pulszahl. Negative 
Atropin- und Adrenalinwirkung. 
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Abb. 8. Vagotonie: Kreuzen der Kurven des systolischen Blutdrucks und der Pulszahl nach 
Atropin und Pilocarpin. Sinken des diastolischen Blutdrucks nach Pilocarpin. Mydriasis nach 
Atropin und Pilocarpin. Negative Wirkung des Adrenalins, 


Zeichenerklärung zu den Abb. 1—83. 


—— = systolischer Blutdruck -- -e- = physiologische Pupillenweite 
-—e—e -— diastolischer Blutdruck 0-—-0—0- = Verengerungsmaximum der Pupille 
—— — = Pulszahl — = Injektion. 


-> -> = Erweiterungsmaximum TA Pupille 


Die Kurven über die Pupillenveränderung werden mit Genehmigung von Herrn Dr. Thiel 


der gemeinsamen methodologischen Arbeit (vgl. Brill und Thiel, Arch. f. exp. Path. u. Pharm.. 
106, 1925) entnommen. 
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die Pulskurve nicht in allen Fällen dem Anstiege des Blutdrucks. Hier 
muß eben das Gesamtbild unter Berücksichtigung aller Faktoren, die 
bezüglich der Sympathicusreizung in Betracht kommen, entscheiden 
(Abb. 1, S. 548). Bezüglich der Ekzematiker ergibt die Prüfung des 
vegetativen Nervensystems mit Adrenalin ein negatives Ergebnis, d. h. 
die Ekzematiker erweisen sich im Vergleich zum Kontrollmaterial an 
Hautgesunden und anderen Hautkrankheiten als nicht erregbar im 
Sympathicusgebiet. 
b) Pilocarpin. 

Wenn man die Kriterien üblicher Prüfungsmethoden hinsichtlich 
einer positiven Pilocarpinwirkung betrachtet, so fällt auf, daß mangels 
durchgehender Puls- und Blutdruckkontrollen in systolischer wie in 
diastolischer Druckhöhe zahlreiche, der subjektiven Schätzung des Be- 
obachters unterworfene Faktoren den Ausfall einer Reaktion festzulegen 
suchen. Die quantitative Abschätzung der Schweiß- und Tränenabsonde- 
rung sowie vermehrtes Hitzegefühl kann einer genauen zahlen- und 
kurvenmäßig festgelegten Reaktion nicht genügen. Einen sicheren Ausfall 
gibt der systolische Blutdruck ab. Entsprechend den Beobachtungen 
aller anderen Autoren zeigt der systolische Blutdruck unmittelbar 
im Anschluß an die Injektion einen steilen Abfall, die Pulskurve hin- 
gegen steigt an. Das entscheidende Moment liegt demnach in dem 
Bestreben der genannten beiden Kurven, sich entgegen zu streben, 
so daß es häufig zu einer Kreuzung zwischen Blutdruck -und Puls- 
kurve kommt (s. Abb. 3, S. 549). 

Neben Blutdruck und Puls spielt für die Beurteilung einer Pilo- 
carpinwirkung auch die Pupillenbeobachtung eine wichtige Rolle. 
Thiel hat gezeigt, daß eine Erweiterung der Pupille nach Pilocarpin 
als ein Zeichen des positiven Ausfalls der Prüfung im Parasympathicus 
anzusehen ist. 

Das Zuzammentreffen beider Erscheinungen tritt bei einer großen 
Zahl der Ekzematiker ein, so daß diese Ekzematiker als übererregbar im 
Parasympathicusgebiet angesprochen werden müssen. 


c) Atropin. 

Bei Atropin liegen die Verhältnisse analog denen des Pilocarpins. 
Erscheinungen von Trockenheit im Munde und an der Haut, Ver- 
schwinden der respiratorischen Arhythmie (Dehio), Kopfschmerzen, 
selbst die Pulskontrolle für sich allein ergeben keine Sicherheit für eine 
Feststellung der Reaktionsart auf Atropin. Es soll die Wichtigkeit der 
genannten Symptome, die auf Lähmung des Vagus zurückzuführen 
sind, bei der Beurteilung einer positiven Atropinwirkung keineswegs 
geleugnet werden, jedoch können diese Erscheinungen analog den 
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Allgemeinsymptomen beim Pilocarpin nur unterstützend für die Be- 
urteilung vorliegender Fragen herangezogen werden. Die positive 
Atropinreaktion wird erreicht durch ein Steigen der Pulskurve um mehr 
als 30 Schläge. Da die Blutdruckkurve in der Mehrzahl der Fälle keine 
Steigerung erfährt, sondern eher geringe Neigung zur Senkung hat, 
so kann auch bei positiver Atropinwirkung eine Kreuzung der beiden 
Kurven zustande kommen. Als Prüfungsergebnis kann festgestellt 
werden, daß bei einem großen Teil derjenigen Ekzematiker, die auf 
Pilocarpin gesteigerte Reizbarkeit des Parasympathicus ergeben hatten, 
positive Atropinreaktion zu finden ist. Dadurch wird die Tatsache 
einer gesteigerten Ansprechbarkeit des Parasympathicus auf vagotrope 
Mittel hin doppelt erhärtet. Es muß allerdings betont werden, daß 
positive Pilocarpinreaktion häufiger und auch eindrucksvoller in Er- 
scheinung tritt wie positive Atropinreaktion. 


Zum Schluß sei hervorgehoben, daß das vegetative Nervensystem 
in pharmakodynamischer Beziehung bei der Neurodermitis wie bei den 
beobachteten Fällen von Salvarsandermatitis in allen drei Prüfungen 
ebenfalls einen gesteigerten Vagustonus zeigt. In einzelnen Fällen scheint 
es so, als ob bei der Neurodermitis die Ansprechbarkeit eine besonders 
empfindliche sei. 


Zahlenmäßige Darstellung der Reaktionen. 


Neben einer kurvenmäßigen Darstellung kann man auch den Weg wählen, 
durch Zahlen den Reaktionsausschlag auszudrücken (s. Tabellen auf S. 552—553). 

Wir möchten sogar meinen, daß dieser Weg einem schnelleren Vergleichen 
und leichterem Ablesen und Überblicken der Reaktionsergebnisse dienlicher ist 
als die kurvenmäßige Darstellung. Ich folge hierin einer Methode, die Spiethoff 
bei seinen Blutuntersuchungen angewendet hat (Fol. haematologica). Nötig ist 
bei diesem Verfahren, von einer Standardzahl auszugehen. Als Standardzahl 
wählen wir die Zahl 100, der beim Blutdruck wie beim Puls die unmittelbar vor 
der pharmakodynamischen Prüfung festgestellte Größe entspricht. Die Steige- 
rungen und Senkungen werden um 1 auf einen Pulsschlag, bzw. 1 mm Hg zu 100 
addiert oder von 100 subtrahiert. Da eine typische Pilocarpinwirkung darin besteht, 
daß der Blutdruck sinkt und die Pulszahl steigt, so wird die Zahlendifferenz 
zwischen Blutdruck- und Pulszahl um so größer sein, je stärker die Blutdruckkurve 
sich gesenkt hat und die Pulskurve angestiegen ist. Man kann also die Differenz- 
zahl D als Gradmesser für die Stärke der Pilocarpinwirkung ansehen. Soweit meine 
bisherigen Untersuchungen es zulassen, möchte ich sagen, daß bei D = 34 die- 
jenige Zahlengröße erreicht ist, wo bei kurvenmäßiger Darstellung praktisch 
Blutdruck- und Pulskurve sich so weit nähern, daß sie sich zu kreuzen beginnen, 
vorausgesetzt, daß in der Ruhelage die Pulszahl niedriger war als der für den 
Blutdruck ermittelte Wert, was der Regel ja entspricht. Daher wurde in der 
Zahl D = 34 der Beginn einer positiven Pilocarpinreaktion angenommen. Ich 
bin mir wohl bewußt, daß die Anzahl meiner Untersuchungen noch viel zu klein 
ist, um den hier angenommenen Wert als Standardzahl erklären zu können. Ich 
möchte der Zahl 34 nicht viel mehr als einen heuristischen Wert beimessen, der 
im Maßstabe größerer Untersuchungsreihen zu korrigieren ist. 


Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Bd. 150. 37 
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Tabelle 1. Ekzematiker. 
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Tabelle 2. Kontrollmatersal. 


Adrenalin Fm | | Adrenain | Atropin 


Pilocarpin 


1 j Druck 102 
Puls 102 
2 | Druck 116 
' Puls 122 
3 | Druck 100 115 105 lpi 
i Puls 105 116 104 
| 
4 | Druck 94 108 90 = 
Puls 110 134 118 a 
5 ı Druck 114 106 74 5 
| Puls 81 104 167 ES 
Puls 110 102 . 108 
7 Druck 106 90 
Puls 90 85 nn 
8 | Druck 108 93 94 In _ 16 
| Puls 106 106 110 
9 | Druck 105 95 118 ID 6 
Puls 93 110 124 
10 Druck | 140 98 90 In _ 46 
Puls 148 108 106 J- 
11 Druck 121 ` 103 94 In 12 
| Puls 98 104 104 





5. Zusammenfassung und Schlußfolgerung. 

Ein Überblick über den Gang der Untersuchungen und deren Ergebnis 
lehrt, daß die Methodologie der pharmakodynamischen Prüfung des 
vegetativen Nervensystems bezüglich der Sicherheit und Genauigkeit 
ihrer Prüfungsergebnisse an zahlreiche Vorbedingungen gebunden ist. 

Die Forderung der Erfüllung dieser Vorbedingungen entspringt dem 
Yerlangen nach einer für große Reihenuntersuchungen praktisch ver- 
wertbaren Methodik unter gleichzeitiger Erstrebung möglichst zahlen- 
und kurvenmäßig festlegbarer Prüfungsergebnisse. Die genannten Be- 
dingungen werden erfüllt durch: 

1. Weitgehende Berücksichtigung des psychischen Momentes, be- 
sonders hinsichtlich der Prüfung der Kreislauforgane. 

2. Verwendung kleiner Mengen der zu injizierenden Pharmaca, 
nämlich in solchen Dosen, die eben noch eine Reaktion, d.h. den 
Schwellenreiz auslösen. 

3. Die intravenöse Applikationsart. Zum Zwecke prompter Wirkung 

und genauer Kontrollierbarkeit unter Ausschaltung der Resorptions- 
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geschwindigkeit des Gewebes werden intravenöse Injektionen vor sub 
cutanen bevorzugt. 

4. Beobachtung der Pulskurve, synchron mit dem Blutdruckmaximum 
und Blutdruckminimum. So gelingt eine genaue Trennung positiver und 
negativer Prüfungsergebnisse und berechtigt bezüglich der Ansprechbar- 
keit des Parasympathicus bei einer relativen Differenzzahl von D = 4 
beim Pilocarpin und einer Pulserhöhung um 30 Schläge beim Atropin, bei 
häufiger Kreuzung der Kurven von Pulsfrequenz und Blutdruckmaximum 
von einem positiven Ausfall der Untersuchung zu sprechen. 

5. Gegebenenfalls Prüfung der Pupillenveränderung am Hessschen 
Differentialpupilloskop durch den Augenarzt. 

Auf Grund der vorgenommenen experimentellen Untersuchungen 
des vegetativen Nervensystems zeigt sich, daß unter den Ekzematikern 
65% im Sinne einer Vagotonie auf parasympathisch angreifende Phar- 
maca hin anspricht, im Vergleich zu 23%, vagotonischer Reaktions- 
fähigkeit des Kontrollmaterials. | 


Wenn im Verlaufe folgender Erörterungen des Untersuchungsergebnisses von 
Vagotonie gesprochen wird, so geht dieses Wort zurück auf eine Begriffsbildung 
die von Eppinger und Hess zuerst geschaffen wurde. Die genannten Autoren 
verstehen unter Vagotonie ein Krankheitsbild innerhalb des vegetativen Nerven- 
systeme, das zustande kommt durch pathologisch gesteigerten Tonus im vagischen 
System bei gleichzeitiger Minderbetonung des sympathischen Anteils. Experi- 
mentell wird der Begriff der Vagotonie gesichert durch vermehrte Ansprechbarkeit 
des vagischen Systems auf paraympathische Mittel, ‘während dabei Adrenalin 
keinen nennenswerten Einfluß auf den Sympathicus gewinnt. Entsprechend dieser 
Vagotonie gibt es nämlich eine Sympathicotonie, d. h. eine bevorzugte Betonung 
des sympathischen Anteils des vegetativen Systems, wobei der Vagus uninter- 
essiert bleibt. Es war die ursprüngliche Auffassung von Eppinger und Hess, dab 
zur Deckung des Krankheitsbegriffes in einem der beiden Systeme ein dauernder 
Tonus bestehe, wobei eine gleichzeitige Reaktion auf Adrenalin wie andererseits 
auf Pilocarpin und Atropin von Eppinger und Hess nicht beobachtet wurde. 
Inzwischen sind diese Anschauungen viel angegriffen und bestritten worden, und 
die beiden Autoren waren die ersten, die an dieser strengen Auffassung Zweifel 
hegten, dadurch, daß bei Untersuchungen an Geisteskranken gemeinsam mit Päd 
sich herausstellte, daß sehr wohl in beiden Systemen zugleich Tonusschwankungen 
sich fanden. Bauer, Lehmann, Petrén und Thorling, Sardemann, Friedberg, Pophah 
sind eifrige Kritiker an dem von Eppinger und Hess aufgestellten Krankheitsbilde, 


Bei eingehender Prüfung wird man sich der Berechtigung der Ein- 
wände, welche die Gegner der Vagotonielehre erheben, nicht verschließen 
können. Zweifelsohne trifft man häufig Menschen, die in beiden Systemen 
gleichzeitige Reaktionen zeigen. Bezeichnen wir diese Leute als Misch- 
formen, so repräsentieren diese eben diejenige Gattung von Menschen, 
die auf Adrenalin wie auf Pilocarpin in positiver Richtung ansprechen. 
Zahlreiche Autoren, unter ihnen besonders Bauer, sind der Meinung, 
daß die weitaus überwiegende Mehrzahl aller Menschen mit über- 

eo torem vegetativem Nervensystem derartige Mischformen dar- 
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stellen, und daß eine reine Ansprechbarkeit in einem der beiden Systeme 
allein selten vorkommt. Bezüglich unserer Ekzematiker handelt es sich 
in fast allen Fällen, die wir als übererregbar im Parasympathicussystem 
geschildert haben, um reine Vagotoniker. Wir werden uns insofern der 
Ansicht der Gegner bezüglich der Häufigkeit des Vorkommens einer 
echten Vagotonie anschließen, als wir im Gegensatz zu der geschilderten 
Gruppe der Ekzemkranken unter dem Kontrollmaterial unserer Patien- 
ten, besonders unter den Luetikern und Gonorrhoikern, wesentlich mehr 
solche Mischformen fanden. Finden wir unter den genannten Ekzem- 
kranken solche Mischformen, so stellen diese in klinischer und kon- 
stitutioneller Beziehung abweichende Typen dar. Will man aus den 
Prüfungsergebnissen eine Verbindung mit den pathologischen Erschei- 
nungen an der Haut herzuleiten versuchen, so muß das Gesamtbild der 
gefundenen Resultate auch in ihrer klinischen Bedeutung für den ganzen 
Organismus herangezogen werden. Es wird dann die Anschauung zur 
Überzeugung, daß Vagotonie und Ekzem keineswegs in einem direkten 
genetischen Zusammenhang stehen müssen, d. h. daß nicht ein einzelner 
symptomatischer Vorgang in der Haut des Ekzematikers als Folge einer 
isolierten Störung des vegetativen Funktionsablaufes zu betrachten ist. 
Es soll damit gesagt werden, daß man durch eine rein symptomatische 
Auffassung vegetativer Kausalität, wie sie beispielsweise durch Zirkula- 
tionsstörungen in Form von Vasolymphgefäßveränderungen auf 
biologisch chemischem Wege denkbar ist, die Basis vorliegender Problem- 
stellung einengt. 

Es ist also gelungen, aus der großen Reihe der Ekzematiker eine Gruppe 
auszusondern, die sich hinsichtlich ihres vegetativen Nervensystems als 
Vagstoniker erweisen. Die Vagotonie stellt in diesem Falle die individuelle 
Reaktionsart im Rahmen der Gesamtkonstitution dar. 

Es wird daher unsere Aufgabe sein, zu untersuchen, welche praktischen 
Forderungen sich aus den experimentellen Prüfungen ergeben, bzw. inwie- 
weit das klinische Gesamtbild des vagotonischen Ekzematikers sich mit 
den Prüfungsergebnissen in Einklang bringen läßt. Zu diesem Zweck wird 
es nötig sein, die vegetativen Funktionen der Kranken in den Grenzen des 
gesamten klinischen Bildes, wie auch hinsichtlich der Haut, losgelöst vom 
Experiment, in ihrem täglichen, physiologischen Ablauf zu belauschen. 


C. Klinischer Teil. 
I. Vasomotorisch neurotische Erscheinungen brim Elkzematiker. 
1. Allgemeine Symplome. 

Im Vordergrunde der experimentellen Untersuchungen des vegeta- 
tiven Nervensystems stand die Beobachtung des Zirkulationsapparates, 
als deren Ergebnis sich bei der Mehrzahl der Ekzematiker eine auf- 
fallende Labilität feststellen ließ, die in Form schwankender Blutdruck- 
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und Pulsverhältnisse zur Äußerung kam. Wir haben erfahren, inwieweit 
das Kreislaufsystem von den regulatorischen Zentren und Bahnen des 
vegetativen Nervensystems abhängig ist. Es wird infolgedessen unsere 
Aufgabe sein, zu untersuchen, welche funktionellen Stigmata zu finden 
sind, die sich aus der besonderen vagotonischen Reaktionsart der ge- 
nannten Ekzemkranken herleiten lassen und mit den schwankenden 
Tonusverhältnissen im Zirkulationssystem in Zusammenhang zu bringen 
sind. Bekanntlich unterliegt auch die aktive Verengerung und Er- 
weiterung der peripheren Gefäße (Vasoconstrietion und Vasodilatation) 
den Einflüssen des vegetativen Nervensystems. Obwohl hier ein funk- 
tioneller Antagonismus besteht, ist dieser keineswegs den Gegenspielern 
innerhalb des vegetativen Nervensystems analog zu setzen, daß man 
etwa sagen könnte, die Vasoconstriction unterliege der Innervation des 
Sympathicus, die Vasodilatation der des Parasympathicus. Wenn auch die 
Vasoconstrictionen ausschließlich sympathische Nervenfasern darstellen, 
so ist andererseits die Innervation der Vasodilatation keine einheitliche. 
Nur dieNervenversorgung der Gefäße der Speicheldrüse, der Genitalorgane 
und wahrscheinlich auch diejenige der Bauchgefüße ist parasympathisch. 
Im übrigen entspringen die Vasodilatoren mit ihren hinteren Wurzeln dem 
Rückenmark und haben mit dem Parasympathicus weder anatomisch 
noch pharmakologisch irgendwelche Gemeinschaft (Meyer-Gottlieb). 
Cassirer stellt sich die nervöse Regulierung der Gefäße so vor, daß er es ein- 
mal als bewiesen ansieht, daß in der Großhirnrinde ein Vasomotorenzentrum liegt. 
Von hier aus führen die Vasomotorenbahnen durch die innere Kapsel zur Medulla, 
wo ein eigenes, großes Vasomotorenzentrum liegt. Von hier aus ziehen Fasern 
zu bestimmten Höhen im Rückenmark. Hier entspringen wiederum Fasern, die 


zum Sympathicus und zur Peripherie gehen. In den Gefäßwänden selbst scheinen 
gewisse Zellgruppen die periphersten vasomotorischen Zentren darzustellen. 


Wir sehen aus der Anatomie, wieviel Stationen in ihrer Funktion 
gestört sein können, so daß Kreislaufstörungen sich nicht durch einen 
einheitlichen Vorgang festlegen lassen, sondern daß viele Faktoren zu- 
sammen und jede einzelne für sich in der Lage sind, anormale Zustände 
im Kreislauf hervorzurufen. Bei den genannten Ekzematikern ließ sich 
im klinischen Bilde eine Neigung zur Akrocyanose der Hände fest- 
stellen. Der Symptomenkomplex umfaßt nicht nur die rötlich-eyano- 
tische Hautverfärbung, sondern auch die Feuchtigkeit und den herab- 
gesetzten Wärmegrad dieser Stellen. Die vermehrte Feuchtigkeit der 
Hände, die auch an den Füßen vorliegt, ohne daß hier das Bild der 
Akrocyanose ausgebildet sein muß, ist. wie wir später noch sehen werden, 
bedingt durch bestimmte abnorme Vorgänge der Schweißabsonderung. 
Die periphere Gefäßstörung macht häufig den Eindruck des Unsteten. 
Die geschilderten Erscheinungen sind meist nur flüchtiger Natur und 
erklären so das Hitzegefühl, das die Patienten zu anderen Zeiten an 
ihren Extremitäten öfter angeben, 
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So konnte Boas bei Leuten mit Akrocyanose ebenfalls Änderungen im Aus- 
sehen der Extremitäten feststellen, die er auf Grund experimenteller Untersuchungen 
auf Blutdruckschwankungen im Capillarkreislauf zurückführen konnte. Der 
Capillardruck ist im cyanotischen Zustand wesentlich niedriger als im normalen. 

Es liegen auch hier scheinbar äußerst labile Verhältnisse im Spiel 
von Vasoconstriction und Vascodilatation vor und lehnen sich eng an 
die von Spiethoff beschriebenen Blutiwallungen der Ekzematiker an. 

Spiethoff unterscheidet 2 Grundtypen. Bei dem einen zeigen sich die vaso- 
motorischen Erscheinungen im wesentlichen unabhängig vom Ekzem dadurch, 
daß sie schon vor dem Auftreten des Ekzems bestanden, im anderen Falle treten 
die Erscheinungen mit dem Ekzem gleichzeitig auf und sind an den Verlauf der 
Erkrankung gebunden. Es handelt sich nach der Beschreibung um eine vorüber- 
gehende Blutwallung, die einmal nur an die Stelle des. Ekzems gebunden ist oder 
vom Ekzem aus auf entferntere Körperstellen übergehen kann in Form von Blut- 
wallungen nach Gesicht und Kopf. Spiethoff legt Wert auf die Feststellung der 
konstitutionellen oder konditionellen Bedingtheit der genannten Erscheinungen 
gerade beim Ekzematiker. Er bringt die vasomotorischen Erscheinungen in Ver- 
bindung mit anderen konstitutionellen Teilfaktoren, darunter u. a. mit dem Über- 
wiegen der hier beschriebenen Vagotonie unter den Ekzematikern. Wir sehen, 
daß das Flüchtige und Fluxionäre der genannten Symptome besonders charak- 
teristisch ist. In diesem Sinne sind sie den labilen Verhältnissen, die sich bei der 
experimentellen Untersuchung im Kreislaufsystem ergaben, gleichzustellen. 

Wir haben die häufige Abhängigkeit dieser Schwankungen mit 
psychischen Momenten erkannt und glauben, daß auch das Unstete 
der fluxionären Verhältnisse in den Gefäßen öfter von psychischen 
Faktoren abhängig sein kann. Wir werden bei Besprechung des psy- 
chischen Bildes der Ekzemkranken Gelegenheit haben, auf die Zusammen- 
hänge näher einzugehen, andererseits müssen wir uns daran erinnern, 
daß Spiethoff unter dem Einfluß der vasomotorischen Erscheinungen 
Exacerbationen des Ekzems beobachtet hat. Dadurch, daß die Vor- 
gänge an den peripheren Gefäßen keinen dauernden Zustand darstellen, 
müssen wir schließen, daß es sich beim Zusammenhang von Ekzem und 
Gefäßalteration in Form von Blutwallungen und Akrocyanose um keinen 
direkt kausal bedingten Prozeß handelt, ähnlich der trophischen Störung 
bei der Raynaudschen Erkrankung, sondern daß der Zusammenhang 
lediglich in konstitutionellen Momenten verankert ist. 


2. Beobachlungen mit dem Capillarmikroskop. 

In der Capillarmikroskopie haben wir ein Hilfsmittel, die klinischen 
Beobachtungen von vasomotorischen Störungen beim Ekzematiker zu 
erweitern. 

Der Tübinger Klinik ist es unter Leitung von Otfried Müller gelungen, die 
Hauptcapillaren durch Vergrößerung der Mikroskoplinse sichtbar zu machen. Es 
lag auf der Hand, daB man neben den Capillaren Gesunder auch die Haargefäße 
bei bestimmten Krankheiten studierte. Tatsächlich wurden auch anscheinend 
typische Bilder bei gewissen Erkrankungen gefunden, und man hätte geneigt 


sein können, den sichtbaren Veränderungen an den Hautcapillaren diagnostische 
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Bedeutung zuzuschreiben, wenn nicht der Befund jeweils in seiner Bewertung 
eingeschränkt worden wäre, durch die Tatsache, daß gleiche Veränderungen auch 
an Gesunden öfter gesehen werden konnten (O. Müller, Dieter, Holland und Meyer). 
Dadurch wurden zahlreiche Forscher auch bezüglich der Verwertung der Methode 
bei Hautkrankheiten in ihren Capillarbeobachtungen entmutigt. Heute sind die 
Meinungen über den Wert der Capillarmikroskopie noch sehr geteilt auf Grund 
der jeweiligen Erwartungen, die der einzelne an die Methode stellte, und diese 
erfüllt oder unerfüllt sah. Rosenberg erklärt ihre praktische und wissenschaftliche 
Bedeutung für sehr groß. Auch Alverez bezeichnet die Capillarmikroskopie als 
wichtiges Hilfsmittel für den Kliniker. Weiss und Holland machen auf die Be- 
deutung der Capillarbeobachtung als Indicator verborgener Anomalien konstitu- 
tioneller Art aufmerksam. Meldolösi erblickt in der Dermatoskopie die Möglich- 
keit, einen Einblick in den Mechanismus beim Entstehen verschiedener Haut- 
krankheiten zu gewinnen. Kumer hingegen glaubt, daß der Hauptwert der 
Methode nicht in der fördernden Diagnosestellung zu suchen sei, sondern in der 
Möglichkeit, eine Reihe wissenschaftlicher Fragen zu entscheiden. Auch wird vor 
Schlüssen bezüglich der diagnostischen Bedeutung der Störungsverhältnisse ge 
warnt (Kumer, Schur). Die Mehrzahl der Autoren verhält sich in der Einschätzung 
der Capillarmikroskopie für die Diagnostik sehr zurückhaltend, wenn nicht sogar 
ablehnend (Secher, Bruhns, Dittrich, Schuhmacher, Hess, Kornek, Michael, Od:e, 
Meyer). 

Diese negative Einstellung bezüglich der Bedeutung der Capillar- 
mikroskopie besteht zu Unrecht. Wir wollen nicht vergessen, wie 
fördernd die Befunde der Tübinger Schule gewesen sind, besonders, 
wenn wir den Weg der Forschung wählen, den O. Müller und seine 
Schüler uns selbst gezeigt haben. Die Autoren weisen darauf hin, und 
ihre Untersuchungsergebnisse bestätigen ihre Auffassung in voller Weise, 
daß das Bindeglied zwischen den Befunden an kranken und anscheinend 
gesunden Menschen die abnorm veranlagte Konstitution der betreffen- 
den Individuen ist. In der Konstitutionsfrage muß somit, entsprechend 
unserer Einstellung zur Beurteilung der vasomotorischen Veränderungen 
beim Ekzem, der Angriffspunkt vorliegender Capillaruntersuchungen 
liegen. Es ist uns daher bei unseren Beobachtungen nicht daran ge- 
legen, die Capillarveränderungen einer erkrankten ekzematösen Haut- 
partie zu studieren, sondern es müssen im Hinblick auf die schon ge 
schilderten vasomotorischen Störungen beim Ekzematiker greifbare 
Anhaltspunkte gefunden werden, für die Labilität des gesamten Gefäb- 
apparates. 

Zur Untersuchung wählten wir das von Weiss und O. Müller zusammen- 
gestellte Capillarmikroskop, das unter Ergänzung mikrophotographischer Mög- 
lichkeit von der Fa. Zeiss in gewohnter Bereitwilligkeit zur Verfügung gestellt 
wurde. Die Beobachtung der Capillaren ist bei einiger Übung einfach und geschieht 
direkt unter auffallendem Licht (O. Müller). Von erwähnenswerter Bedeutung ist 
eine möglichst intensive Liehtquelle in Gestalt einer Kohlenbogenlampe. damit 
eine genügend gute Aufhellung der zu beobachtenden Hautpartie erzielt werden 
kann. Es gelingt auf diese Weise, nach den Angaben von Weiss und Mickan durch 
die Hornschieht und das Stratum germinativum der Epidermis, sowie durch die 
Papillen bis in die mehrfachen subpapillaren Gefäßnetze des Coriums einzudringen. 
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Zum Zwecke der Aufhellung werden herkömmlich Öle verwendet, unter denen 
von O. Müller das Cedernöl den Vorzug erhalten hat. Die Aufhellung ist jedoch 
beschränkt, weil, worauf Sıedentopf aufmerksam macht, die tieferen Hautschichten 
durch Öle wegen ihres Wassergehaltes nicht aufgehellt werden können. Wir er- 
reichen durch das Auftragen des Öles lediglich einen Ausgleich der Unebenheiten 
und Rauhigkeiten der Hautoberfläche. Wir bedienten uns bei unseren Unter- 
guchungen einer Mischung von Cedernöl und gleichen Teilen 2 proz. Salicylöls, um 
mit der Einebnung der Hautoberfläche noch eine keratolytische Wirkung der 
Hornzellen zu verbinden. Im großen und ganzen wird es für unsere Zwecke ge- 
nügen, die Capillaren des Nagelrandes zu studieren, ähnlich wie es Holland und 
Meyer bei Neugeborenen getan haben, d. h. eine Stelle, wo die horizontal gerich- 
teten Gefäße der Beobachtung gut zugänglich sind. 

Unsere Beobachtungen führen zu einem eindeutigen Ergebnis: Das 
Capillarbild beim Ekzematiker zeigt zwar nicht mit derjenigen Häufig- 
keit typische Veränderungen, wie sich beispielsweise die vegetativ 
nervöse Ansprechbarkeit im Parasympathicusgebiet feststellen ließ. Da 
uns aber keineswegs daran gelegen ist, diagnostische Schlüsse aus dem 
Capillarbefund zu ziehen, so lassen wir uns genügen, festzulegen, daß 
gegenüber dem Hautgesunden häufig wiederkehrende Veränderungen in 
morphologischer und funktioneller Beziehung an den Capillaren zu 
finden sind. Die Regel ergibt ein unausgeglichenes, stetig wechselndes Bild. 

Verhältnismäßig kurze Capillaren wechseln mit auffallend gestreckten 
Gefäßen ab. Der venöse Schenkel ist zumeist wesentlich stärker als der 
arterielle. Reine Haarnadelformen sind selten. Meist zeigen sich 
Teppichklopfer- und Violinschlüsselfiguren, die sich bis zu bizarren Ver- 
schlingungen steigern können, verbunden mit zahlreichen Anastomosen 
(s. S. 561). Die wechselnde Weite der Haargefäße verbürgt jedesmal ein 
wenig einheitliches Bild. Außerdem ist das Gefäßlumen auf thermische 
Reize äußerst leicht ansprechbar. Nach 2—3 Minuten intensiver, 
lokaler Wärmeapplikation tritt Gefäßlähmung ein. Die Strömung wird 
verlangsamt, bald kommt es zum Leerlaufen der betreffenden Gefäße; 
erst nach Ablauf einiger Minuten setzt die Strömung wieder ein. Schon 
ohne Anwendung äußerer Reize ist der stete Wechsel in den Strömungs- 
verhältnissen sehr eindrucksvoll. Im selben Bilde sind Capillaren mit 
gleichmäßiger Strömung neben solchen zu finden, wo die Bewegung der 
Blutsäule verlangsamt ist, bis es zur Stase kommt. Ab und zu setzt 
dazwischen eine rückläufige Bewegung ein, dann wieder Stase, bis all- 
mählich oder auch ganz plötzlich mit äußerster Schnelligkeit die Blut- 
bewegung wieder beginnt. Die Strömung in den Capillaren zeigt mit- 
unter einen gewissen Rhythmus, so daß ähnliche Bilder entstehen, 
wie sie Hintze, ferner auch Schickler, Meyer und List gesehen haben, 
letztere im Anschluß an künstliche Hyperämieerzeugung durch Nitro- 
glycerin, Wärme und Esmarch-Blutleere. 

Es ist interessant für die Erklärung dieser Vorgänge, zu erfahren, 
daß Schickler, Meyer und List ihre Beobachtungen zurückführen auf 
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Eigenbewegungen des peripheren Gefäßabschnittes. Kylin ist sogar 
der Meinung, daß das Capillarsystem ein peripherisches Herz dar- 
stelle mit der Aufgabe einer, wenn auch nur geringen Unterstützung 
des Kreislaufess. Ob man nun ein vermehrtes Spiel ferngeleiteter 
Vasomotoren oder gesteigerter Eigenbewegung annimmt, so bleibt für 
uns als wichtigste Tatsache bestehen, daß eine Labilität der Gefäß- 
wand die Ursache dieser eigenartigen Blutbewegung ist. Mertz be- 
richtet über gleiche Befunde an Säuglingen, die als gemeinsames 
Merkmal eine allgemeine Übererregbarkeit besitzen (Vasomotorismus, 
erhöhter Blutdruck). 

Demjenigen, der sich mit Capillarmikroskopie beschäftigt, sind die 
eben skizzierten Erscheinungen aus Literaturstudien durchaus geläufig. 
Diese entsprechen voll und ganz den Beobachtungen bei der Vasoneurose, 
die hauptsächlich von der Tübinger Schule gemacht worden sind. 


Ungeachtet dessen. daß die Meinungen über den Wert der Capillaroskopie 
und die jeweiligen Befunde bei den einzelnen Forschern oft recht voneinander 
abweichen, läßt sich doch bezüglich der Vasoneurose allgemeine Einheitlichkeit 
in der Auffassung der Beobachtungen feststellen. Die Stase wird häufig als Folge 
von Spasmen angesehen. Dabei soll die Frage nach aktiver, autonomer Kontrek- 
tionsfähigkeit der Capillaren (Hintze, Magnus, Redisch) hier unberücksichtigt 
bleiben. Sie ist für die Bewertung unserer Beobachtungsergebnisse belanglos. 
Viel wichtiger ist es, daß wir diese mit ähnlichen Bildern anderer Forscher ver- 
gleichen. Weiss gibt an, daß sich vasomotorische Störungen auf nervöser Basis 
gut beobachten lassen, wobei der Wechsel des Bildes im Vordergrund steht. Bald 
sind die arteriellen Schenkel der Capillaren sehr eng (namentlich bei kalten Extremi- 
täten), bald wieder weit. In der Kälte findet dabei eine Verminderung der Strö- 
mung statt, in der Wärme ist sie vermehrt, während sie, wie Weiss extra hervor- 
hebt, bei organischen Störungen viel konstanter bleibt. Vasomotorische Spasmen 
werden vor allem bei Vasoneurosen gefunden. 


Parrisius berichtet über Spasmen bei einer Frau mit typischen Erscheinungen 
von vasomotorischer Neurose, begleitet von Anfällen lokaler Asphyxie an den 
Fingerspitzen, enger arterieller, weiter venöser Schenkel. Plötzlich ist die Blut- 
säule unterbrochen. Es ist meines Erachtens im geschilderten Falle äußerst charak- 
teristisch, daß Parrisius Anfälle begleitender Asphyxie beobachtet. Gerade das 
anfallsweise, unstete Auftreten der lokalen Gefäßstörung entspricht ganz unseren 
klinischen Wahrnehmungen. An anderer Stelle schildert Parrisius in einer zu- 
sammenfassenden Studie über Vasoneurosen die capillarmikroskopischen Beob- 
achtungen folgendermaßen: Spasmen und Atonie am gleichen Gefäß, auffallende 
Größe der Capillaren, charakteristische Anastomosenbildung, Neigung zu Blu- 
tungen, außerordentlich wechselnde Strömungsverhältnisse; auch spontane Rück- 
strömung wurde festgestellt. Weiss und Holland geben an, daß bei ausgesprochenen 
vasomotorischen Krankheitssymptomen, namentlich. wenn es sich um Neuro- 
pathien handelt, typische Capillarveränderungen zu erwarten sind. Der Form 
nach fanden die beiden Autoren „teils arteriell schmale, teils venös erweiterte, 
haufig zeschlangelte und verlängerte Schlingen. Die Strömung ist wechselnd, teils 
normal, teils verlangsamt oder beschleunigt. Charakteristisch für die neurotische 
Affektion ist der Wechsel der Strömung, der oft während der Beobachtung auf- 
tritt”. Weiss und Hollund sind der Ansicht, daß die geschilderten Veränderungen 
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eine gute Erklärung abgeben für die funktionellen Störungen von Vasoneurotikern, 
besonders konstitutioneller Art. An 31 Fällen von Psychoneurosen fanden Hisinger 
und Jägerskiöd eine große Ungleichheit der jeweiligen Befunde und starke Schwan- 
kungen bei demselben Individuum. Als besondere Kennzeichen werden hervor- 





Abb. 4. Abb. 5. 





Abb. 7. Abb, 8. 


gehoben: starke Schlängelung der Capillaren, reichliche 
Variation in der Strömung des Blutes und hoch- 
gradige Labilität der Capillarwand. Hagen fand aller- 
dings bei Schulkindern unter der vasolabilen Gruppe 
die Capillaren nicht geschlängelt. Im großen und 
ganzen ist aber bei fast allen Beobachtern das gleiche 
Bild entworfen worden. 

Wir haben uns nur zu fragen: Stehen 
unsere eigenen Befunde, die auf Grund der 
Beobachtungen an den Capillaren des Ekze- 
matikers, analog den  Untersuchungsergeb- 
nissen anderer Autoren zum Bilde der Vaso- 
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Abb. 9. 





Abb. 10. 


neurose gerechnet werden müssen, im Einklang mit vasomotorischen 
Erscheinungen des übrigen Gefäßsystems? Auf Grund vorangegangener 
Feststellungen über das vasomotorische Verhalten der Ekzematiker 
muß diese Frage ohne weiteres bejaht werden. Was bei den Befunden 
an den Haargefäßen besondere Verbindung aufnimmt mit dem klinischen 
Verhalten des zentralen wie peripherischen Kreislaufsystems, ist die 
Eigenart des Funktionsablaufes. Wir hatten für essentielle Hypertonie 
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wie für Blutwallungen und gewisse Exacerbationen im Symptomen- 
komplex der Akrocyanose eine gemeinsame Überschrift gefunden, die der 
Disharmonie in der Funktion des Zirkulationsapparates Ausdruck verleiht. 


Unregelmäßigkeiten in der Strömung der Capillaren als Folge des spastisch- 
atonischen Symptomenkomplexes (Schuhmacher, Redisch, Mickan) scheinen in das 
gleiche Kapitel zu gehören, zumal, wenn man gewillt ist. der Auffassung zahl- 
reicher Autoren zu folgen, die die Druckverhältnisse in den Capillaren in Zu- 
sammenhang bringen mit den Kontraktionszuständen der kleinsten Gefäße. 
Landerer und Kraus stellten in diesem Sinne bei Vasoneurotikern eine große 
Labilität des Capillardruckes fest. Im anderen Falle muß aber davor gewarnt 
werden, ohne weiteres anzunehmen, daß Körperblutdruck und Capillardruck in 
direktem Zusammenhange stehen. Allerdings meint Secher, daß, wenn auch eine 
Steigerung des systolischen Blutdrucks nicht regelmäßig eine Steigerung des 
Capillardruckes nach sich zu ziehen braucht, doch beide Druckschwankungen 
sich im allgemeinen entsprechen. O. Müller betont hingegen, daß zwischen Capillar- 
druck und Aortendruck ein gewaltiger Abstand bestehe. 


Wir sind überzeugt, daß das Gemeinsame in dem erwähnten Paralle- 
lismus der labilen Druckverhältnisse im vorliegenden Falle in konstitu- 
tionellen Faktoren verankert ist. Auf dieser Basis gelingt es, alle er- 
örterten vasomotorischen Erscheinungen auf den gemeinsamen Nenner 
gesteigerter, allgemeiner Labilität zu bringen. 


3. Prüfung des Dermographismus. 

Während uns seither daran gelegen war, die Kreislauf- und Gefäß- 
funktionen in ihrem täglichen, physiologischen Ablaufe zu beobachten, 
wird in den folgenden Untersuchungen das Studium des vasomotorischen 
Geschehens an der Haut unter der Einwirkung äußerer Reize in den 
Mittelpunkt unseres Interesses treten. In dieser Richtung wird die 
Wirkung mechanischer Einflüsse wie auch die von Lichtreizen unsere 
Aufmerksamkeit erfordern. 


Wenden wir uns zunächst der Prüfung der mechanischen Reizfähigkeit der 
Hautgefäße zu, so fällt auf, daß die Beobachtung dieser Erscheinung nach den 
Angaben Städtlers und Günihers noch verhältnismäßig jung ist. Erst die letzten 
30 Jahre haben die Aufmerksamkeit zahlreicher Forscher auf die Untersuchung 
der Vorgänge an der Haut als Folge mechanischer Einwirkung gelenkt. Auch 
hier hat sich aus vielfachen Versuchen die Erkenntnis bevorzugter Bedeutung für 
die Konstitutionsfrage herauskrystallisiert, so daß zur streng diagnostischen Ver- 
wertung der. Dermographismus keine nennenswerte Anerkennung mehr findet. 
Nur Perutz und Böhme sehen unter besonderen Umständen im Anschluß an spezi- 
fische Behandlung im Dermographismus ein diagnostisches Zeichen noch be- 
stehender aktiver Syphilis. Negro berichtet, daß unter bestimmten Voraussetzungen 
der weiße Dermographismus als diagnostisches Hilfsmittel bei der Festlegung des 
Sitzes eines Rückenmarktumors gute Dienste leisten kann. Städtler hingegen ist. 
der Ansicht, daß der mehr oder weniger stark angesprochene Dermographismus 
für die Diagnose der Nervenkrankheiten völlig wertlos ist. 

Die Beobachtung konstitutioneller Merkmale in der Verwertung der 
Prüfungsergebnisse des Dermographismus ist von verschiedenen Rich- 
tungen in Angriff genommen worden, je nach der Auffassung des Be- 
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griffes der Konstitution. Infolgedessen zeigt sich in vieler Beziehung 
geringe Einheitlichkeit, die bindende Schlüsse auf gewisse Konstitutions- 
formen in allgemein praktischer Hinsicht zuläßt. Es muß jedoch betont 
werden, daß in einer Richtung, nämlich bezüglich der neuropathischen 
Veranlagung des Menschen, die Berichte der einzelnen Forscher im großen 
und ganzen übereinstimmen. Wenn Städtler auch für die Diagnostik 
funktioneller Neurosen den Dermographismus verwirft, so schließt das 
nicht aus, daß gewisse Konstitutionsmerkmale die funktionellen Neurosen 
im Sinne einer allgemeinen Steigerung oder Herabsetzung der vasomoto- 
rischen Reizfähigkeit auszeichnen. Gerade in dieser Hinsicht beansprucht 
nach unseren seitherigen Erörterungen über das vasomotorische Ver- 
halten der Ekzematiker der Dermographismus besonderes Interesse. 
Bevor wir an die Prüfung der Vasomotoren der Haut auf mechanische 
Reize hin näher eingehen, müssen einige Betrachtungen vorausgeschickt 
werden, die zum Verständnis dessen, was berichtet werden soll, un- 
erläßlich erscheinen. Zunächst ist es nötig, die mannigfachen Begriffe, 
die bei der Prüfung mechanischer Hautreize sich geltend machen, von- 
einander zu trennen bzw., wenn angängig, zu vereinen. Diese Viel- 
gestaltigkeit in der Vorstellung dessen, was man unter mechanisch er- 
zeugter vasomotorischer Reaktion der menschlichen Haut versteht, 
findet ihren Ausdruck in einer wechselvollen Nomenklatur. Dermo- 
reaktion, Dermographismus, Dermographie und Urticaria factitia sind 
Bezeichnungen, die in der Literatur häufig das gleiche ausdrücken 
wollen und doch größtenteils verschiedene Vorgänge schildern. 


Entsprechend der Einteilung v. Gröers verstehen wir unter Demoreaktion 
„lokal bedingte Erscheinungen, welche an der Haut im Anschluß an eine exogene, 
experimentelle Reizwirkung an der Haut zustande kommt“. Die Dermoreaktion 
umfaßt demnach die Summe aller Reizqualitäten, seien sie nun mechanischer, 
thermischer, elektrischer, aktinischer, physikalischer, chemischer oder biologischer 
Natur. Allein die Hauterscheinungen infolge mechanischer Reizwirkung bezeichnet 
von Gröer als Dermographismus. 


Dermographie und Dermographismus umfassen im großen und ganzen 
gleiche Begriffe. Doch scheint uns das Wort Dermographismus eher das 
auszudrücken, was mit der vasomotorischen Hautprüfung erreicht 
werden soll. Der Dermographismus stellt in diesem Sinne mehr einen 
physiologisch-potentiellen Zustand der Haut dar, der die Veranlassung 
ist, daß die Haut auf mechanische Reize hin in ganz bestimmter, indivi- 
dueller Weise reagiert, während Dermographie die kinetisch mechani- 
sche Auslösung eines Hautreizes und dessen Folgezustand bezeichnet. 
Urticaria factitia wird häufig als der äußerste Grad des Dermographis- 
mus angesehen, der mit Exsudation der Haut einhergeht, ähnlich den 
Erscheinungen der Haut bei echter Urticaria. Ich möchte vor der 
Bezeichnung Urticaria factitia warnen, um jeden Zusammenhang des 
Dermographismus mit der Urticaria zu vermeiden. | 
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Unsere Erfahrungen haben gelehrt, daß Leute mit starkerh Dermographismus, 
begleitet von ausgeprägter Exsudation keineswegs immer Pruritus cum Urticaria 
oder Urticaria haben müssen und auch selten über Hautjucken klagen. Auch 
Günther weist darauf hin, daß die Tatsache, daB viele Personen, die mit „Urti- 
caria factitia‘‘ behaftet sind und von ihrem Zustand gar nichts wissen, beweise, 
daß die Quaddelbildungen nicht mit sensiblen Erscheinungen verbunden seien. 
Nur vereinzelt wird über Brennen und Jucken geklagt (Alt, Goldscheider, Hahn, 
Weidenfeld). — Velesco beschreibt einen Fall von sog. Urticaria factitia und er- 
klärt, daß dieser Dermographismus mit echter Urticaria gar nichts zu tun habe, 
sondern, daß es sich um einen gesteigerten, normalen vasomotorischen Reflex 
der Haut handelt. Anschließend daran muß betont werden, daß es durchaus nicht 
nötig ist, daß Leute mit Urticaria auch eine Quaddelleiste bei der Prüfung des 
Dermographismus erzeugen müssen. — Ebbecke steht auf dem Standpunkte, daß 
neben den Menschen mit nervös bedingter, vasomotorischer Erregbarkeit eine 
Gruppe gesondert werden muß, deren Hautreaktion toxische Ursachen hat und 
in Zusammenhang steht mit Urticaria und Urticaria factitia, „der spontanen 
und künstlichen Nesselsucht.‘‘ Zbbecke, der die stärksten Formen der lokalen. 
vasomotorischen Reaktion-auch als lokales Reizödem oder funktionelle Lymphor- 
rhöe bezeichnet, ist der Meinung, daß die gefäßerweiternden Stoffe, wie Gewebs- 
extrakte, Eiweißabbauprodukte und artfremdes Eiweiß als Lymphagoga erster 
Ordnung, ausgedehnte Quaddelbildung hervorrufen können, und dadurch auch 
imstande sind, die stärksten Grade der lokalen, vasomotorischen Reaktionen, bei 
denen es zur Ansammlung von Gewebsflüssigkeit in der Haut kommt, zu er- 
zeugen. In dieser Hinsicht würde es sich hier um ein lokales, toxisch bedingtes 
Reizödem handeln, ähnlich den Erscheinungen, die an der Haut durch intra- 
und subcutane Injektionen von Pepton, Pepsin, Trypsin, Morphin usw. (Hari 
Török, Philippson und Vas) gekennzeichnet würden. Goldscheider und Hahn, die 
statt Urticaria factitia die Bezeichnung Dermographia elevata wählen, haben in 
jüngster Zeit diese Erscheinung genauer studiert. Goldscheider, der das Phänomen 
am eigenen Körper beobachtet hat, kommt ebenfalls zu dem Schluß, daß Urti- 
caria und Dermographia elevata nicht identisch sind, da er nie Erscheinungen 
einer krankhaften Urticaria oder eines angioneurotischen Ödems bei sich beob- 
achtet hat. Er ist der Meinung, daß die Dermographia elevata in keinem Zusammen- 
hange mit den Nerven steht, besonders keine Beziehungen zum vegetativen Nerven- 
system hat. Vielmehr handelt es sich beim Entstehungsmechanismus um einen 
Flüssigkeitsaustritt aus den Capillaren infolge erhöhter Durchlässigkeit derselben. 
Die mechanische Einwirkung ist geeignet, die Durchlässigkeit der Capillaren zu 
erhöhen. Goldscheider und Hahn vertreten die Ansicht, daß „Urticaria factitia“ 
auf leichte mechanische Reize der stärkste Grad einer allgemein verbreiteten 
Erscheinung ist. Es entspricht nicht dem Rahmen vorliegender Untersuchungen 
eine. Entscheidung über die chemische, bzw. toxische (Goldscheider, Hahn. Ebbecke) 
Qualität der sog. Urticaria factitia herbeizuführen. Uns ist vor allem daran 
gelegen, unsere klinischen Beobachtungen bezüglich der mechanisch bedingten 
vasomotorischen Reizbarkeit der Haut beim Ekzematiker zu schildern. Von 
allen Einteilungen bezüglich der Intensität genügt, zu diesem Zwecke die Dermo- 
graphia rubra starken, mittleren und schwachen Grades von dem Dermographis 
alba abzutrennen. 

Unter Dermographia rubra leichten Grades verstehen wir diejenige Haut- 
reaktion. die sich im Anschluß an mechanische strichförmige Hautreizung von 
stets gleicher Stärke in Form einer blaßrosafarbenen Linie zeigt, und je nach 
Zunahme der Rötung der entstehenden Linie wird der Grad der Intensität der 
in Erscheinung tretenden Dermographie bestimmt. Dabei ist zu bemerken. daß 
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die rote Linie von einer weißen Zone umgeben sein kann, wir sprechen in diesem 
Falle von gemischter Dermographie. Außerdem geht aber der roten strichförmigen 
Erfolgswirkung eine weiße Reaktion in der Regel voraus, die als Druckanämie 
gedeutet werden muß. Diese weiße Linie kann bestehen bleiben oder im Laufe 
der folgenden Minuten an Intensität zunehmen (,Nachblassen‘‘ Kbbecke). Wir 
sprechen dann von Dermographis alba. Diese weiße Dermographie trennen wir 
entgegen den Anschauungen von Lapinski von der sog. Urticaria factitia streng 
ab, die dieser als den 3. Grad der Dermographie bezeichnet, den man also, wenn 
man die Ausführungen des Autors recht versteben soll, als den stärksten Grad 
der Dermographie bezeichnen muß. Unsere Erfahrungen haben gezeigt, daß die 
Dermographia alba in quantitativer und qualitstiver Beziehung unter der Grenze 
des geringsten Grades vasomotorischer Reizfähigkeit der Haut in Gestalt der 
Dermographia rubra 1. Grades liegt. Über den Entstehungsmechanismus der 
einzelnen Stufen in der Intensität der Dermographie ist man noch nicht zu voller 
Klarheit gelangt. Die Mehrzahl der Autoren sieht in der Dermographia alba ein 
Zeichen der GefäBkontraktion, der dann, falls es sich hier um die primäre Druck- 
anämie handelt, eine Dilatation der Gefäße folgen kann, die die Dermographia 
rubra in Erscheinung treten läßt. Bei der Vielgestaltigkeit in der Regulierung 
vasomotorischer Vorgänge ist schwer zu entscheiden, ob peripher oder zentral 
bedingte Einflüsse auf dem Wege der Reflexbahn in einem Fall Vasoconstriction, 
im anderen Fall Vasodilatation zur Folge haben. Ebbecke stellt beispielsweise mit 
Recht die Frage: „Handelt es sich bei der auf einen Reiz eintretenden Erweiterung 
der Blutgefäße um eine Erregung oder Hemmung der Vasomotoren ?“ — R. Müller 
trennt von der lokalen vasomotorischen Hautreaktion den reflektorischen Dermo- 
graphismus ab, der darin besteht, daB die vasomotorische Reflexzone nicht an 
den Ort der mechanischen Einwirkung gebunden ist, sondern exzentrisch vom 
Reizort gelegen ist und in Form von Flecken reflektorische Veränderungen der 
Hautgefäße constrictorischer wie dilatatorischer Art darstellt. Gewöhnlich benutzt 
man in der Praxis zur Prüfung des Dermographismus die Fingerkuppe mit der 
seitlichen Nagelkante. — Günther weist auf Unterschiede in dem Ausfall der Dermo- 
graphie hin, die entstehen können durch ungleichen Druck des Untersuchens 
bei den einzelnen Patienten oder Verschiedenheit in der Geschwindigkeit, mit der 
der Hautreiz ausgeführt wird, so daß die gefundenen Werte nicht vergleichbar 
seien. Man hat daher zur Verfeinerung der Technik besondere Apparate kon- 
struiert (Prengowski, Staedler, Mautner, Lapinski, Günther, Schwartz), die diese 
Ungenauigkeiten umgehen sollen. Es mag möglich sein, daß für feinste differential- 
diagnostische Untersuchungen diese Apparate am Platze sind. Die Ausfälle der 
Hautreaktionen sind aber bei einzelnen Hauterkrankungen und besonders beim 
Ekzem so augenfällig, daß für die Praxis sich die grobe Prüfung mit Fingerkuppe 
und Nagelrand als durchaus ausreichend bewährt hat. Zweifelsohne bestehen 
Unterschiede in der Intensität der Dermographie je nach der Stärke der Reiz- 
wirkung. Es kann sogar vorkommen, daß bei leichter Strichführung die Haut 
nur eine weiße Linie zeigt, während bei stärkerer mechanischer Einwirkung ein 
roter Streifen sichtbar wird. Auch bleibt es im einzelnen entsprechend der Mei- 
nung Ebbeckes dem subjektiven Ermessen der verschiedenen Untersucher über- 
lassen, welchen Grad der Reaktion man im gegebenen Falle annehmen will. Will 
man aber Vergleichswerte schaffen, so genügt es, wenn man in jedem Falle unter 
Ausübung eines kräftigen Druckes mit dem Fingernagel die Haut herabfährt. 
Je kräftiger die Reizwirkung ist, um so weniger wird sie subjektiven Schwan- 
kungen unterworfen sein, um so geringer werden daher auch die Fehlerquellen 
der jeweiligen Hautreaktionen sein. Der Ort der Prüfung muß, um Vergleichs- 
werte zu haben, stets der gleiche sein. Es hat sich auch gezeigt, daß bei ein und 
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Günther ist ebenfalls der Meinung, daß die Unterschiede in der Veränderung 
des Gefäßlumens auf mechanische Reize hin im jugendlichen, saftreichen Gewebe 
mehr vortreten als in derber trockener, an Lymphflüssigkeit armer Haut; daher 
sei auch bei Greisen die Gefäßreaktion wesentlich geringer als bei jungen Leuten. 
Die Beobachtungen der Franzosen lassen erkennen, daß die Urticaria im jüngsten 
Alter häufiger gefunden wird, im Gegensatz zum Pruritus, der mehr bei älteren 
Menschen anzutreffen ist. Die Statistik von Stracke aus der Jenaer Hautklinik 
gibt an, daß Urticaria vom 1.—6. Lebenjahr häufiger als durchschnittlich auf- 
tritt. Wir können die Beobachtungen Günthers um so mehr bestätigen, da bei 
unseren Ekzematikern die trockene, zuweilen auch rauhe Haut ein häufiges Vor- 
kommnis ist. — Bauer konnte feststellen, daß bei trockener, welker Haut sowie 
im Alter herabgesetzte oder fehlende Dermographie angetroffen wird. Bei Kin- 
dern kann man, selbst, wenn es sich um hartnäckige Ekzeme handelt, keine Herab- 
setzung der Dermographie finden. Auch Mautner konnte bei den Untersuchungen 
ekzematöser Kinder eher eine gesteigerte Empfindlichkeit der Hautgefäße gegen 
mechanische Reizwirkung feststellen. Nur in einzelnen Fällen von kindlicher 
Ichthyosis und einem genau beobachteten Fall von Prurigo Hebrae konnten wir 
wahrnehmen, daß die Dermographie entsprechend dem herabgesetzten Haut- 
turgor schwach ausgeprägt war; im letzteren Falle ergab sich Dermographia alba. 
Bei Hauterscheinungen, die demnach nachweislich sich durch eine trockene Haut- 
decke auszeichnen können, wie bei Ichthyosis oder Myxödem, ist die herabgesetzte 
mechanische Reizfähigkeit der Haut schon lange bekannt. So erwähnt auch 
Stursberg einen Fall von Vitiligo und Myxödem mit Reaktionslosigkeit der sehr 
trockenen Hautoberfläche. Wenn wir alle diese Dinge bedenken, wird es nicht 
wundernehmen, daß entgegen allen Erwartungen beim Ekzematiker die Dermo- 
graphie trotz Vagotonie und trotz Neuropathie nicht erhöht ist. Nur Falk ist 
der Meinung, daß Dermographia alba nur auf saftiger Haut zutage tritt, während 
bei runzeliger trockener Hautoberfläche die Dermographis rubra im Vordergrunde 
steht. Bei der Besprechung der Konstellation von Vagotonie, Habitus und Der- 
mographismus werden wir auf die genannten Erscheinungen zurückzugreifen haben. 


4. Prüfung der Empfindlichkeit der Haut auf ultraviolette Strahlen. 

Angeregt durch die Beobachtungen L. R. Müllers, der Dermographia 
alba bei jugendlichen Personen mit brünetter Hautfarbe am deutlichsten 
ausgeprägt fand, ist es von Bedeutung, zu erfahren, ob Pigmentbildung 
und Dermographismus in irgendwelchem Zusammenhange stehen. Eine 
Entscheidung herbeizuführen, ob beispielsweise Ekzematiker besonders 
häufig dunkelhaarige pigmentreiche Konstitutionstypen darstellen. 
kann ad hoc nicht entschieden werden. Das Ergebnis der Konstitutions- 
forschungen, die Spiethojf seit vielen Jahren an seiner Klinik betreibt, 
wird Antwort auf diese Frage geben. Uns interessiert zunächst, zu 
erfahren, ob die Haut auf mechanische wie auf Lichtreize in ähnlicher 
Weise reagiert, und ob die darauffolgende Pigmentbildung irgendwelche 
Besonderheiten zeigt. 

Günther fand gemeinsam mit Ebstein bei hellen sowie dunklen, pigmentierten 


Individuen normale Erregbarkeit der Hautmuskeln und Hautgefäße. Nach 
Mailella soll bei Dunkelhaarigen die Dermographie länger anhalten als bei Blonden. 


Als Ergebnis eigener Beobachtung läßt sich feststellen, daß zwischen 
der Intensität der Dermographie und der Stärke der Hautreaktion auf 
Archiv f. Dermatologie u. Syphilis, Bd. 150. 38 
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Lichtreize bei der von uns abgesonderten Gruppe der vagotonischen 
Ekzematiker ein auffallender Parallelismus besteht, d.h. die Haut 
dieser Ekzemkranken war auf Lichtreize mit den kurzwelligen Strahlen 
der künstlichen Höhensonne hin wesentlich unempfindlicher als die- 
jenige Hautgesunder gleichen Alters und gleicher Hautfarbe. Dabei 
zeigte sich schon, daß bei stets gleichen Beobachtungszeiten die Intensi- 
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immer von dem Pigmentgehalt der Iris und der Haarfarbe abhängig 
zu sein braucht, obwohl die eigentliche Pigmentbildung, unabhängig 
von der Stärke der Hautrötung nach der Lichtwirkung, in der Regel 
sehr ausgesprochen ist. Es ergibt sich also somit folgendes Bild: 

1. Dermographia rubra schwächsten Grades oder Dermographia alba 
zeigen verlängerte Latenzzeit und verkürzte Erscheinungsdauer; gleich- 
zeitig besteht geringes Erythem auf ultraviolette Strahlen, verlängerte 
Latenzzeit, verkürzte Erscheinungsdauer und starke Pigmentbildung. 

2. Dermographia rubra stärksten Grades hat verkürzte Latenzzeit 
und verlängerte Erscheinungsdauer, daneben besteht starkes hochrotes 
Erythem auf ultraviolette Strahlen, verkürzte Latenzzeit, verlängerte 
Erscheinungsdauer und geringe Pigmentbildung. 


Der Versuch wird so vorgenommen, daß jedesmal gleiche Stellen quadra- 
tischer Form von etwa 4—5 cm Durchmesser am Rücken zwischen beiden Schulter- 
blättern mit 50 cm Abstand 4—6 Min. lang einmalig bestrahlt werden und jeden 
Tag zweimal die Haut kontrolliert wird. 


Der Parallelismus beider Erscheinungen ist im allgemeinen so ein- 
deutig, daß die Intensität der Dermographie als Gradmesser für die 
Ansprechbarkeit und Verträglichkeit der Haut für ultraviolette Strahlen 
angesehen werden kann. 

Eine Erklärung für diese Erscheinungen vermögen nur ausgedehnte 
Studien vasomotorischer Vorgänge in der Haut auf mechanische wie 
aktinische Reize hin zu geben. Entsprechend unserer Auffassung hin- 
sichtlich des geringen Dermographismus als Folge wenig saftreicher, 
trockener Haut bei der genannten Gruppe der Ekzematiker, wird man 
geneigt sein müssen, die aktinisch bedingten Vorgänge vom gleichen 
kausalen Standpunkte aus zu betrachten. 


II. Prüfung der Schweißsekretion. 

Die Schweißsekretion hat von jeher als wichtiger biologischer Vor- 
gang im Ablaufe vegetativer Funktionen gegolten, zumal die Erkenntnis, 
daß die Schweißdrüsen auf gewisse Pharmaca in ihrem Sekretionsablauf 
beschleunigt oder gehemmt werden können, die Erforschung der Physio- 
logie der Schweißdrüsen sehr gefördert hat. 

Die Schweißsekretion unterliegt der regulatorischen Tätigkeit sekretorischer 


Nerven, die dem vegetativen Nervensystem zugerechnet werden. In dieser Hin- 
sicht glaubt Cassirer, daß die Absonderung des Drüsensekretes nicht als einfache 
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Folge der veränderten Gefäßfülle angesehen werden darf. Auch Meyer-Gotilieb 
sehen die Schweißsekretion als relativ unabhängig von Blutdruck und Kreislauf 
an. L. R. Müller berichtet, daß weder arterielle noch venöse Hyperämie allein 
imstande ist, die Knäueldrüsen zur Tätigkeit anzuregen. Die Versuche Luch- 
singers und Marm£s haben die Wirkung der Schweißdrüsen auf verschiedene Gifte 
hin dargelegt und haben, wie wir bei Erörterung der pharmakologischen Grund- 
lagen zur experimentellen Prüfung des vegetativen Nervensystems bereits ge- 
sehen haben, den Ausgangspunkt für den Ausbau dieser Prüfungsmethode für 
die Praxis gebildet. Wir haben dabei erfahren, daß es hauptsächlich parasym- 
pathisch angreifende Gifte sind, welche die Drüsenfunktion beeinflussen, während 
das sympathisch angreifende Adrenalin keine Schweißsekretion hervorruft. — 
Langley kommt zu dem Schluß, daß die sekretorischen Nerven der Schweißdrüsen 
ausschließlich dem sympathischen Nervensystem angehören. Man wird sich 
danach kaum erklären können, daß die sympathisch innervierten Schweißdrüsen 
auf Vagusreizmittel ansprechen. Wir hatten bereits früher erwähnt, daß es aller- 
dings Dieden gelungen ist, an der Katzenpfote auf Adrenalin hin Schweißsekretion 
zu erzeugen. Dieden nimmt daher an, daß die Innervation der Schweißdrüsen 
eine doppelt antagonistische ist, und zwar eine sympathische und eine para- 
sympathische. — Peserico und Stella sind hingegen der Ansicht, daß die von 
Dieden beobachtete Sekretion nach subcutaner Adrenalininjektion in die Katzen- 
pfote sich auch durch Injektionen einfacher wässeriger Lösungen hervorrufen 
läßt. — Billigheimer stützt die Ansicht Diedens durch die häufig vertretene Mei- 
nung, daB Adrenalin nicht allein auf den Sympathicus, sondern auch auf den 
Vagus wirkt. Anatomisch ist jedoch die parasympathische Innervation der 
Schweißdrüsen nicht erwiesen. Die ganzen Anschauungen sind demnach noch 
sehr hypothetischer Natur. 


Im Verlaufe unserer Prüfungen mit Adrenalin läßt sich in keinem 
Falle Schweißsekretion nachweisen. Immerhin ist es interessant, zu 
erfahren, daß Billigheimer einen Spontanschweiß sympathischer Natur 
und einen Pilocarpinschweiß vagischer Natur unterscheidet. Bei un- 
seren Versuchen und Beobachtungen am Ekzematiker läßt sich, be- 
sonders beim Vagotoniker, diese Trennung von Spontanschweiß und 
Pilocarpinschweiß hingegen nicht feststellen. Unter dem Einfluß des 
Pilocarpins ist die Schweißsekretion bei diesen Hautkranken verhältnis- 
mäßig gering. Zweifelsohne wird es immer schwierig und dem sub- 
jektiven Ermessen anheimgegeben sein, die Schweißsekretion in quanti- 
tativer Hinsicht festzulegen. Man kann aber immerhin sagen, daß im 
Vergleich der übrigen Erregbarkeit des Vagus (Übelkeit, Tränensekre- 
tion, Speichelfluß, evtl. Erbrechen) die Schweißsekretion unter dem 
Einfluß des Pilocarpins beim Ekzematiker am meisten in den Hinter- 
grund tritt und am wenigsten eindrucksvoll erscheint. 

Siebert berichtet über einen Fall, wo ein erblich syphilitisches Mädchen neben 
Unfähigkeit zur Schweißabsonderung Mangel der Tränen- und Speichelsekretion 
erkennen ließ. 

Die klinische Beobachtung dieser Ekzemkranken ergibt, daß hier 
sireng zwischen allgemeinen Körperschweißen und lokalen Schweißen 
unterschieden werden muß. Man kann immer wieder beobachten, daß 
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Ekzemkranke, trotzdem sie ausgeprägte positive Pilocarpinreaktion 
zeigen, durch auffallenden Mangel an allgemeinen Körperschweißen aus- 
gezeichnet sind bei gleichzeitiger Neigung zu lokalen Schweißen an Hand- 
flächen, Fußsohlen, Achselhöhlen, Genitale und öfter auch an der Stim. 
Dabei ist nicht gesagt, daß die genannten Regionen stets auch ekzematös 
sein müssen; andererseits ist nicht Bedingung, daß Fälle von Achsel- 
höhlen- und Genitalekzem in die hier angeführte Gruppe neuropathischer 
Ekzematiker gehören. Wenn man versucht, diese Ekzemkranken durch 
Pilocarpin zum Schwitzen zu bringen, so erlebt man häufig Ohnmachten. 
Man wird geneigt sein, nach obigen Gedankengängen, diese Ohnmacht 
auf Rechnung einer besonders starken Wirkung des Pilocarpins auf das 
Kreislaufsystem zu schieben, doch soll nicht unerwähnt bleiben, daß 
diese Kranken oft erklären, daß sie unter solchen Umständen zu Ohn- 
machten neigen, die normalerweise zu Körperschweißen führen. 


Bereits Kaposi erklärt die Anhidrosis als pathologischen Zustand der Haut 
und als begleitendes Symptom gewisser Hautkrankheiten, darunter des chro- 
nischen Ekzems. Anschließend an diese Erörterungen und in Erinnerung an 
unsere Beobachtungen bezüglich des Dermographismus mag ein von Günther be- 
schriebener Fall Interesse gewinnen, bei dem auf dem Boden eines Diabetes insi- 
pidus mit ausgeprägter Polyurie völliges Fehlen der mechanischen Erregbarkeit 
der Hautgefäße mit Anhidrosis gepaart war. Eine voll befriedigende Erklärung 
für den inneren Zusammenhang der Symptome vermag Günther nicht zu geben. 
Möglicherweise hat der dauernde Wasserverlust zu einer herabgesetzten Tur- 
gescenz der Haut geführt und dadurch die fehlende Dermographie bedingt. Diese 
Annahme steht im Zusammenhange mit der Beobachtung von Kapost, der be- 
richtet, daß mit Anhidrosis trockene, spröde Beschaffenheit der Epidermis und 
die subjektive Empfindung der Trockenheit verbunden ist. Die dauernde Wasser- 
ausscheidung durch die Nieren kann außerdem zu einem Mangel der Schweiß- 
absonderung geführt haben. Doch liegen über die Verbindung von Diabetes 
nsipidus und Anhidrosis noch nicht genügende Erfahrungen vor. 


Die merkwürdige Erscheinung des Auftretens lokaler Schweiße läßt 
den Gedanken aufkommen, daß vielleicht besondere anatomisch differen- 
zierte Gruppen von Schweißdrüsen vermehrter Sekretion fähig sind, und 
in mancher Beziehung erinnern die erwähnten lokalen Sekretions- 
anomalien an den Sitz der von Schiefferdecker gekennzeichneten „apo- 
krinen“ Drüsen. 


Bekanntlich unterscheidet Schiefferdecker bei den ‚„merokrinen Drüsen, die 
seither als kleine und große Schweißdrüsen bezeichnet wurden, „ekkrine‘‘ und 
„apokrine“ Drüsen. Die e-Drüsen stellen die kleinen Schweißdrüsen der gesamten 
Hautoberfläche dar, münden frei an der Hautdecke und haben keine Beziehung 
zum Haar; im Gegensatz dazu stehen die a-Drüsen im Zusammenhange mit den 
Haaren und finden sich vor allem in der Achselhöhle, am Genitale und am Warzen- 
hof. Die a-Drüsen werden in Zusammenhang gebracht mit der Sexualmuskel- 
platte, und sind beim Weibe häufiger als beim Manne anzutreffen. — Loeschke 
hat in diesem Sinne auf Veränderungen der Schiefferdeckerschen Drüsen zur Zeit 
der Menstruation aufmerksam gemacht. Wir selbst konnten bei einer Frau mit 
Ekzem profuse lokale Schweißvermehrung zur Zeit der Menstruation beobachten. 
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Der Hinweis auf das Schiefferdeckersche Organ sollte zeigen, daß in der Anordnung 
und in dem Aufbau der Schweißdrüsen lokale Unterschiede bestehen. Trotzdem 
vermögen wir in unseren Fällen keine Beziehungen zu dem Schiefferdeckerschen 
Organ aufzunehmen. Die Handteller und Fußsohlen, auch die Stirn, die bekannt- 
lich bei unseren Kranken bevorzugte Stätten vermehrter Schweißsekretion dar- 
stellten, sind frei von a-Drüsen. Außerdem ist bei Schiefferdecker von einer lokal- 
getrennten und vermehrten Schweißabsonderung der einen oder anderen Art von 
Drüsen unter besonderen Umständen nicht die Rede. 


Bei der Zusammenstellung unserer Beobachtungen werden wir 
sehen, auf welcher Basis die lokale Schweißsekretion der Ekzematiker 
sich aufbaut. 


III. Beobachtungen am Magen- und Darmiractus. 


Die überaus feine und weitverzweigte Nervenversorgung des Magen- 
und Darmapparates, dessen Automatie mit größter Wahrscheinlichkeit 
an den Auerbachschen Plexus geknüpft ist, nimmt mit dem ganzen 
übrigen Organismus Verbindung auf, so daB Störungen in den Ver- 
dauungstractus häufig in verschiedenen ferner gelegenen Orgaren ihren 
Niederschlag finden (vgl. Römheld). Bekannt sind beispielsweise all- 
gemeine Abgeschlagenheit und Kopfschmerz als Begleiterscheinung 
einer Magenverstimmung, und es unterliegt keinem Zweifel, daß im 
Gesamtkräftespiel vegetativer Vorgänge auch krankhafte Prozesse am 
Hautorgan mit Funktions- oder Sekretionsstörungen im Magen-Darm- 
kanal in Zusammenhang gebracht werden können. 


v. Zumbusch schreibt, daß die Möglichkeit, daß manche Fälle von Ekzem 
durch Darmstörungen, bzw. Autointoxikationen bedingt werden, nicht von der 
Hand zu weisen ist. — Spiethoff hat als Erster in einer größeren Versuchsreihe 
Magen-Darmstörungen bei zahlreichen Haut- und Schleimhauterkrankungen, vor 
allem auch beim Ekzem, festgestellt. Hinsichtlich der Art dieser Störungen fiel 
das Überwiegen der Fälle von Sub- oder Inacidität auf. In seinen früheren Arbeiten 
machte Spiethoff darauf aufmerksam, daß es eine strittige Frage sei, wie man 
sich die Wechselbeziehung zwischen Magenanomalie und Dermatose vorstellen 
soll. Bei der Möglichkeit einer Erklärung des Zusammenhanges der genannten 
Erscheinungen unterschied Spiethoff zwischen intestinalen Intoxikationen, d.h 
Magen-Darmstörungen, die zur Bildung von Toxinen führen, und bei denen als 
Zeichen gesteigerter Darmfäulnis Indicanurie besteht. Andererseits war aber auch 
nach Spiethoff die Möglichkeit vorhanden, daß eine echte Autointoxikation im 
Sinne von F. R. Müller vorliegen kann, der ja unter einer Autointoxikation eine 
Vergiftung durch solche Stoffe versteht, „welche der Organismus bei seinen Lebens- 
prozessen selbst erzeugt, also nicht diejenigen, wo ein Gift von außen eingeführt 
wird, und auch nicht solche, wo toxische Substanzen zwar im Inneren des Kör- 
pers, aber von fremden Lebewesen gebildet werden (Typus Kohlensäurevergiftung, 
Urämie, Eklampsie, Coma diabeticum, Schilddrüse, Gicht)“. Diese Hypothese 
der Autointoxikation stellte Spiethoff auf in der Überlegung, daß neben Störungen, 
welche die äußere Sekretion betreffen, gleichzeitig auch eine fehlerhafte innere 
Sekretion bestehen kann. Spiethoff war also damals geneigt, die Hauterschei- 
nungen in ein gewisses ursächliches Abhängigkeitsverhältnis zu den inneren Stö- 
rungen zu bringen. Neuerdings jedoch drängten ihn neben Mißerfolgen einer auf 
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diese Hypothese eingestellten Behandlung konstitutionelle Überlegungen zu einer 
anderen Auffassung. Im Sinne der Methode der Konstitutionsforschung war die 
Aufgabe zu erfüllen, den Magenfunktionsprüfungen an Hautkranken eine Unter- 
suchungsreihe von Haut- und Intestinalgesunden gegenüberzustellen. Da der- 
artige Untersuchungen bislang nicht ausgeführt waren, mußte Spiethoff sich die 
Unterlagen selbst schaffen. Er formulierte die Ergebnisse zu zwei bipolaren 
Variationsreihen, aus denen das Überwiegen der Fälle von In- und Subacidität 
bei Ekzematikern und ähnlich liegenden Dermatosen gegenüber den Haut- und 
Intestinalgesunden hervorgeht. Die Feststellung war für Spiethoff die Veran- 
lassung in den Abweichungen des Magenchemismus kein pathologisches, sondern 
ein rein konstitutionelles Moment zu erblicken und nun nicht mehr von einem 
Abhängigkeitsverhältnis, sondern von koordinierten Erscheinungen, in unserem 
Falle also von Minusvarianten bezüglich der Haut und des Magenchemismus zu 
sprechen. Daß Minusvarianten eine größere Krankheitsbereitschaft zeigen, ist 
ebenso selbstverständlich, wie die Rückwirkung dieser auf den Gesamtorganismu. 
Dabei ist es interessant, daß Spiethoff die Beobachtung machen konnte, daß 
Kranke mit erheblichen Sekretionsanomalien oftmals keine Klagen äußern, son- 
dern die Fragen nach der Möglichkeit einer Störung in dieser Richtung glatt ver- 
neinen. — Auch Bulkley macht darauf aufmerksam, daß, wenn man Hautkranke 
fragt, ob sie an Indigestionen leiden, eine beträchtliche Anzahl diese Frage ver- 
neinen wird, und nur ein geringer Prozentsatz dies bejaht. Dabei sind diese letz- 
teren nach seiner Ansicht häufig der Meinung, daß es sich nur um ganz zufällige 
Symptome von primärer Indigestion handele. Bestimmte, immer sich wieder- 
holende Klagen sind nicht festzulegen, ebensowenig kann wohl von einer auf- 
fälligen Häufung von Magengeschwüren gesprochen werden. 


Ehrmann konnte bei der Neurodermitis, die Spiethoffschen Befunde bestä- 
tigen. Nach seiner Meinung können Anacidität oder Hypacidität des Magens 
jahrelang bestehen bleiben und zuweilen mit normalem HCl-Befund wechseln. 
Auch der Wechsel von Anacidität mit Hypersekretion wurde beobachtet. Außer 
der Sekretionsstörung des Magens stellte Ehrmann Motilitätsstörungen, besonders 
Atonie fest. Er schreibt bezüglich der Atonie: ‚Sie führt schon bei Kindern vom 
4. Lebensjahre an und selbst noch früher zu Dermographismus und Neurodermitis.“ 
Bei dieser Tatsache dürfen wir jedoch nicht vergessen, daß Ehrmann nur über 
4 Fälle dieser Art verfügt, und daß wir die Dermographie der Kinder wegen der 
bereits erwähnten Gewebsspannung der Haut, die bei Kindern meist noch keine 
Verringerung zeigt, in der Regel nicht vermindert sehen. 


Ein weiteres häufiges Symptom von seiten des Darmkanals ist bei ungeren 
Ekzemkranken zweifelsohne die habituelle Obstipation, worauf Spiethoff bei seinen 
Hautkranken, die gleichzeitig Störungen im Magenchemismus hatten, hingewiesen 
hat. Er erinnert dabei an die Möglichkeit, daß solche Fälle von Obstipation ga- 
stralen Ursprunges seien können. Wir konnten beobachten, daß unsere Kranken 
sich an den Zustand ihrer Verstopfung gewöhnt haben können und der Funktion 
ihrer Verdauungsorgane häufig keine Beachtung schenken. Zuweilen werden 
aber auch Klagen angegeben, zumal, wenn eine Neigung zur körperlichen Eigen- 
beobachtung besteht und diese, die noch genauer zu erörternden psychischen 
Komplikationen vermehrt. — Urbach fand bezüglich des Magenchemismus und 
der Obstipation ähnliche Befunde wie Spiethoff und Ehrmann. Er weist in seinen 
Erklärungsversuchen über das Zustandekommen von Ekzemen bei gleichzeitigen 
Störungen im Bereiche des Magen- und Darmtraktus u.a. auf die Zusammen- 
hänge mit dem vegetativen Nervensystem hin. — Klingmüller berichtet ferner, 
daß bezüglich der Magen-Darmstörungen bei Kinderekzemen kaum irgendwelche 
verwertbaren Tatsachen vorliegen. Nur für die C )bstipation und namentlich für 
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die habituelle Verstopfung bleiben in einer Reihe von Fällen Beziehungen zum 
Ekzem bestehen, so daß nach seiner Ansicht in der Bekämpfung dieser Ver- 
dauungsanomalien manchmal ein günstiger Einfluß auf das Ekzem zu erwarten ist. 


IV. Habitus und Ekzem. 


Jüngst hat Spiethoff in der Medizinischen Gesellschaft zu Jena über Be- 
ziehungen einzelner Dermatosen zum Habitus berichtet und mitgeteilt, daß bei 
Ekzematikern, die seit frühester Kind- oder Jugendzeit immer wieder Rezidive 
haben, also schwere Formen des Ekzems darstellen, der asthenische Habitus 
dominiert, während beispielsweise bei der Psoriasis der pyknische Habitus eine 
vorherrschende Rolle spielt. Spiethoff selbst kam als Zeuge vorliegender Versuche 
und Studien zu der Auffassung, daß dieser Körperform diejenige Klasse von 
Ekzematikern entspricht, die durch unsere Untersuchungen, teils durch das 
Experiment, teils auf Grund klinischer Merkmale, von anderen Ekzemkranken 
sich absondert. Auf Einzelheiten des von Stiller aufgestellten, von Bauer aus- 
gearbeiteten und jüngst von Kretschmar als leptosomischen Typus bezeichneten 
Körperform soll hier nicht näher eingegangen werden. 

Die langjährigen Beobachtungen an der Jenaer Hautklinik werden 
zur gegebenen Zeit genauen Aufschluß über die Körperverhältnisse bei 
Dermatosen geben. An dieser Stelle sei hervorgehoben, daß der Gesamt- 
eindruck unserer Ekzempatienten gegeben ist durch einen langen, 
schmalen und flachen Thorax mit mäßiger Fettbildung. Die Haut ist, 
wie bereits an anderer Stelle erwähnt wurde, trocken und bisweilen 
rauh; manchmal beobachtet man, daß die Haut im Vergleich zum Alter 
des Patienten frühzeitig welk erscheint. 

Kretschmer hebt hervor, daß bei einer Zahl der Astheniker als wichtiges 
biologisches Stigma ihr vorzeitiges Altern auffällt. In schweren Fällen fanden sich 
Männer zwischen 30 und 40 Jahren mit runzeliger, eingefallener Hautdecke, die 
vollkommen trocken, schlaff und fahl war. 

Durch den starken Einfluß, den der Sexualapparat bzw. die Keim- 
drüsen auf die Körperform der Frau zu gewinnen scheinen, treten hier 
die geschilderten Verhältnisse öfter nicht so klar zutage wie beim 
Manne. Auffallend ist ferner, wie bereits oben hervorgehoben wurde, 
daß die Mehrzahl unserer Ekzematiker jugendliche Leute sind. 


Brocq spricht gelegentlich von der „maladie de jeunes gene“. 

Über das 40. bis 45. Lebensjahr hinaus begegnen wir dem geschilderten 
Ekzemtyp verhältnismäßig selten, und es bleibt die Frage offen, ob 
durch konstitutionelle Umstellungen im Organismus sich auch die 
individuelle Entzündungsbereitschaft der Haut im Alter verliert. 

Zuweilen beobachten wir daneben gleichzeitiges Vorkommen von 
orthostatischer Albuminurie, die als Begleiterscheinung der Asthenie 
bereits von Stiller angeführt wird. 

Auch Brocqg erwähnt Albuminurie als häufiges, vorübergehendes Begleit- 
symptom bei seinen jugendlichen Ekzemkranken. — Martius spricht von der 


konstitutionellen Albuminurie; in’solchen Fällen konnte er gleichzeitig ein äußerst 
labiles Verhalten des Zirkulationsapparates feststellen und schildert ähnliche 
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Beobachtungen, die Leube machen konnte, der hinsichtlich der orthostatischen 
Albuminurie berichtet, daß es sich um hoch aufgeschossene, grazil gebaute und 
blasse junge Leute handelt, mit Labilität des Pulses, erhöhten vasomotorischen 
Reflexen, Wanderherz, Asphyxie der Finger und Neigung zu Ohnmachten. 


V. Psychische Merkmale. 

Bei der engen Verbindung vegetativer Funktionen mit psychischen 
Momenten erweist es sich als notwendig, besondere Aufmerksamkeit 
den Vorgängen des Seelen- und Gemütslebens zu schenken. Auch im 
Interesse eines möglichst vollkommenen Bildes in biologischer wie kon- 
stitutioneller Hinsicht ist es naheliegend, der Psyche des Ekzemkranken 
Beachtung zuzuwenden. Wir betreten mit diesen Gedankengängen fast 
noch Neuland. Wenn man aber bedenkt, daß die Psyche ein feiner 
Indicator somatischer wie konstitutioneller Merkmale sein kann, wird 
man diesen Fragen auch in der Dermatologie in Zukunft mehr Be- 
achtung schenken als seither. Unsere Erfahrungen beim Ekzem bringen 
uns nicht nur hinsichtlich der klinischen Beobachtung, sondern auch 
schon zu Beginn der pharmakodynamischen Prüfung des vegetativen 
Nervensystems zur Erkenntnis, daß Ekzemkranke in psychischer Be- 
ziehung sich öfter von Patienten, die mit anderen Dermatosen behaftet 
sind, in mehrfacher Richtung hin unterscheiden. Vergleicht man den 
Sympathicotoniker mit dem Vagotoniker und denjenigen Ekzematikern, 
die experimentell im Sinne der Vagotonie ansprechen, so fällt auf, 
daß der Sympathicotoniker zweifelsohne bezüglich des Blutdruckes und 
Pulses die bereits geschilderten initialen vasomotorischen Schwankungen 
vermissen läßt. Von der Erkenntnis geleitet, daß das Seelenleben 
unserer Kranken uns bezüglich der Konstitution wichtige Grundlagen 
auch für die somatische Beschaffenheit liefern kann, wird es notwendig 
sein, nach psychischen Stigmen zu fahnden, die sich an obige Gedanken- 
gänge anlehnen. Der Psychiater kennt die schwierige Aufgabe, die ihm 
bei der Aufnahme der Vorgeschichte solcher Patienten erwächst. Da 
die einzelnen Fragen, die wir an den Kranken richten müssen, in die 
intimsten Verhältnisse des privaten und sozialen Lebens eindringen, 
wird man keine Mühe scheuen dürfen, um sich ein Bild von dem psy- 
chischen Charakter des einzelnen verschaffen zu können. Ferner müssen 
Arzt und Schwester versuchen, in unauffälliger Weise das Temperament 
und Verhalten auf der Krankenstation zu beobachten. Manche Hin- 
weise werden so gewonnen werden, die uns in der Art der Fragen, die 
wir an den Kranken zu richten haben, unterstützen und es uns er- 
möglichen, Verbindung mit dem Seelenleben zu bekommen. Die Per- 
sönlichkeit des Arztes muß versuchen, das Vertrauen des Patienten 
in so weitgehendem Maße zu erwerben, daß er offen Aufschluß über 
Dinge gibt, die unter Umständen aus falschem Schamgefühl heraus 
verschwiegen werden. So hören wir, daß eine gewisse neuropathische 
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Belastung in der Anamnese dieser Kranken kein seltenes Vorkommnis 
ist. Die Betreffenden werden uns häufig Vermutungen bestätigen, die 
in der Ascendenz Suicide, Potatorium, Geistes- und Gemütskrankheiten,, 
Epilepsie und allgemeine nervöse Schwäche erkennen lassen. Der 
Patient, welcher glaubt, daß seine Hauterkrankung mit derartigen. 
in der Familie gern unterdrückten und vergessenen Begebenheiten, 
nichts zu tun hat, wird nicht immer gleich bei der ersten Untersuchung 
unseren Fragen das richtige Verständnis entgegenbringen. Aber auch 
der ganze psychische Gesamteindruck und das Gebaren des Betreffenden 
bei der Aufnahme wird uns zuweilen in der Annahme erblicher Be- 
lastung bestärken. In der Regel handelt es sich in solchen Fällen um 
verschlossene, ängstliche Naturen, die teils nach der zyclischen, teils 
nach der schizoiden Seite zu neigen. Eine besondere Beachtung ver- 
dient das Sexualleben. Da es sich meist um jugendliche Personen 
handelt, so haben diese Kranken zuweilen Komplexe, die sie nicht die 
richtige Einstellung zum anderen Geschlecht haben finden lassen. Da 
die konstitutionelle Veranlagung hier das Ausschlaggebende ist, so 
müssen wir bedenken, daß derartige psychische Komplikationen nicht 
von heute auf morgen sich entwickelt haben, sondern frühzeitig aus- 
gebildet waren und in das Eheleben übernommen werden können. 
Wenn daher die häuslichen Verhältnisse der Gleichmäßigkeit und Zu- 
friedenheit entbehren, so darf nicht vergessen werden, daß derartige 
Umstände durch den Patienten selbst erst herbeigeführt sein können. 
Der Schulzeit und Berufsentwicklung prägt sich oft der Eindruck des 
Unsteten auf, und die Unausgeglichenheit der ganzen Persönlichkeit ist 
manchmal der charakteristischste Zug im psychischen Bilde. Wenn 
wir hören, daß die Kranken die Hilfsschule besucht haben, so tritt 
damit die psychische Minusvariante deutlich zutage, die den Anforde- 
rungen des täglichen Lebens nur unter Aufbietung aller Kräfte ge- 
wachsen ist. Da auch geistig Minderwertige und Debile unter den ge- 
nannten Ekzemkranken sich finden, muß die Frage aufgeworfen werden, 
ob sich bei dem Krankenmaterial einer psychiatrischen Klinik Neigung 
zu Ekzem häufiger findet als unter den Patienten beispielsweise einer 
chirurgischen Station. Wenn wir in dieser Weise Zusammenhänge zwischen 
psychischen Alterationen und Ekzem auf der Grundlage konstitutioneller 
Veranlagung für möglich halten, so lassen die genannten Erörterungen den 
Schluß zu,daßeine solche Disposition zur Hauterkrankung bereits bisin die 
früheste Kindheitzurückreicht. In der Tat sind es gerade diejenigen Ekzem- 
formen, die den Patienten in seiner ganzen körperlichen und geistigen Ent- 
wicklung begleiten und somit diejenigen Patienten ausmachen, die in 
dieser Hinsicht sich von ihren Leidensgenossen unterscheiden. 
Die angeführten Erwägungen lassen es notwendig erscheinen, darauf 
hinzuweisen, daß nicht alle diese Wahrnehmungen bei diesen Patienten 
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zutreffen müssen, doch wird die Beobachtung lehren, daß der psychische 
Gesamteindruck beispielsweise der Psoriatiker in der Regel ein ganz 
anderer ist als beim Ekzematiker. Bei der Betrachtung des Habitus 
haben wir bereits auf die Unterschiede der Körperform dieser beiden 
Kategorien von Hautkranken hingewiesen, und die obigen Gedanken- 
gänge können nur die Annahme bestätigen, daß Psyche und Habitus 
konstitutionell verankerte Grundlagen in sich bergen. 


VI. Synthese des neuropathischen Typs beim Ekzem. 


Unsere Ausführungen haben es notwendig gemacht, mannigfache 
Probleme medizinischer Forschung zu berühren. Die folgenden Ge- 
dankengänge werden versuchen müssen, die vielseitigen Wahrnehmungen 
untereinander in Verbindung zu bringen und dafür eine gemeinsame 
Grundlage zu schaffen. Überblicken wir die Untersuchungsergebniss, 
so muß daran erinnert werden, daß der Ausgangspunkt für unsere 
klinischen Beobachtungen eine bestimmte vegetative Reaktionsart einer 
großen Gruppe von Ekzemkranken war. Es wird daher die Frage zu 
erörtern sein: Inwieweit decken sich Vagotonie mit den einzelnen 
klinischen Wahrnehmungen ? 

Die Labilität der Kreislauforgane, die bereits bei der experimentellen 
Prüfung des vegetativen Nervensystems unsere ganze Aufmerksamkeit 
in Anspruch nahm, ist seither, soweit sich die zahlreiche Literatur über- 
sehen läßt, nicht in genügender Weise beachtet worden. Da wir es im 
vorliegenden Falle mit einer besonderen Klasse von Kranken, nämlich 
Ekzematikern, zu tun haben, sollen die gemachten Beobachtungen nicht 
ohne weiteres zu Lasten der Vagotonie geschrieben werden. Da ferner 
die klinischen, vasomotorischen Erscheinungen beim Ekzematiker als 
Folge der Unausgeglichenheit des gesamten Kreislaufsystems an- 
geschen wurden, muß zunächst gefolgert werden, daß diese Erscheinungen 
eine Eigenart der genannten Ekzemkranken ist und möglicherweise mit 
der vagotonischen Reaktionsart direkt nichts zu tun hat. 


Auch Glaser betont, daß wir letzten Endes nicht wissen, wodurch die labilen 
Vorgänge im Gefäßsystem veranlaßt werden. Einerseits besteht die Möglichkeit, 
daß die Reize des vegetativen Nervensystems hormonaler Natur sind, anderer- 
seits können sog. psycho-vegetative Reflexe auf dem Wege über die höchsten 
Zentren des vegetativen Nervensystems in der Umgebung des 3. Ventrikels Stö- 
rungen auslösen, die über den Weg des Vagus oder Sympathicus ganz bestimmte 
Organveränderungen hervorrufen. Demgegenüber muß jedoch hervorgehoben 
werden, daß L. R. Müller den Wechsel der Pulsfrequenz, welcher bei jugend- 
lichen, aufgesehossenen, erethisch veranlagten Individuen so oft festzustellen ist, 
durch den wechselnden Vagotonus erklärt. — Spiethoff spricht daher in solchen 
Fällen von dem erethisch-kongestiven Symptomenkomplex. 

Schon bei Eppinger und Hess wird als vagisches Symptom stark ausgeprägte 
Dermographie geschildert. Es ist aber nicht zu vergessen, daß die Eigenheit einer 
trockenen, zuweilen rauhen Haut bei dem Ekzematiker geeignet ist, die übliche 
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Reaktionsweise der Haut auf mechanische Reize hin zu verdecken. Dadurch 
erklärt sich in der Herabsetzung der Dermographie der Unterschied unserer Wahr- 
nehmungen von den Beobachtungen anderer Autoren, die bei Vagotonie gestei- 
gerte Dermographie feststellten. Auch die lokale Schweißsekretion scheint in 
keinem Zusammenhange zur Vagotonie zu stehen, wenigstens liegen keine aus- 
reichenden Erfahrungen darüber vor, daß speziell lokale Schweiße in direkte 
Parallele zu bringen sind mit einer Übererregbarkeit im Parasympatbicusgebiet. 
— Bei Eppinger und Hess wird als Zeichen der Vagusreizung anfallsweiser Schweiß- 
ausbruch bezeichnet, jedoch ist von lokalen Schweißen nichts erwähnt. Zwischen 
trockener Haut und Anhidrosis bestehen möglicherweise Zusammenhänge, die sich 
mit den früher von Kaposi angeführten Beobachtungen decken. — Günther weist 
auf die bekannte Tatsache hin, daß im Alter die Schweißsekretion bedeutend 
nachläßt. Bezüglich der Verhältnisse am Verdauungstraktus gehen die Ansichten 
der einzelnen Autoren dahin, daß zum Bilde der Vagotonie eine Hypersekretion 
und Peracidität des Magenchemismus gehört. — Bei den von Eppinger und Hess 
geschilderten Vorgängen waren beinahe alle Vagotoniker durch hohe Salzsäure- 
werte ausgezeichnet. — Spiethoff hingegen fand bei seinen Untersuchungen über den 
Magenchemismus beim Ekzematiker niederere Salzsäurewerte. Die Spiethoffschen 
Angaben wurden seither mannigfach bestätigt (Ehrmann, Urbach u.a.). 

Es ist interessant, daß Urbach seine Untersuchungsergebnisse, nämlich In- 
acidität und Obstipation, auf die Basis einer konstitutionellen Organminder- 
wertigkeit stellt als Ausdruck einer Störung im vegetativen System. Es sei hier 
verwiesen auf das Kapitel „Beobachtungen am Magen-Darmtraktus‘“, in dem 
auseinandergesetzt wurde, daß auch Spiethoff in den Abweichungen des Magen- 
chemismus bei Ekzemkranken einen konstitutionellen Faktor erblickt. Urbach 
ist geneigt, die Störung auf vagotonischer Seite zu suchen. — Schmidt, dessen 
Untersuchungsergebnisse über die „konstitutionelle Achylie‘‘ in vieler Hinsicht 
an Konstitutionsmerkmale beim Ekzematiker erinnern, muß jedoch zu bedenken 
geben, daß von vagotonischen Gesichtspunkten eigentlich Hyperacidität erwartet 
werden muß. Auch Spiethoff macht auf diese Diskrepanz aufmerksam, erwähnt 
jedoch die Ansicht von Peritz, nach der der Vagus die vorherrschende Rolle im 
Magen-Darmkanal spielt. Bei dieser Annahme glaubt Spiethoff, daß der Gegen- 
satz zwischen Vagotonie und herabgesetzten Salzsäurewerten im Magenchemismus 
fortfalle. 


Wie dem aber auch sei, muß doch festgestellt werden, daß zwei domi- 
nierende Symptome bei der neuropathischen Gruppe der Ekzematiker 
sich nicht lückenlos aus der Vagotonie erklären lassen: die herabgesetzte 
Dermographie und die niederen Salzsäurewerte im Magenchemismus. 


Spastische Obstipation wird einheitlich von allen Autoren mit erhöhtem 
Vagotonus in Zusammenhang gebracht. Dabei ist zu bemerken, daß v. Bergmann 
bei seinen Untersuchungen über das spasmogene Ulcus pepticum, das er mit 
Vagotonie in Verbindung bringt, nasse Hände und Füße mit Neigung zu spa- 
stischer Obstipation und Hyperacidität vergesellschaftet fand. 

Das Symptom chronischer Verstopfung bringt unsere Gedankengänge in Be- 
ziehung zum Habitus der Ekzematiker. — Stiller selbst hat die habituelle Obsti- 
pation als wichtiges Merkmal der asthenischen Körperform beschrieben. 

Wenn wir außerdem auf Bevorzugung der jüngeren Altersklassen bei der 
genannten Gruppe von Ekzemkranken hingewiesen haben, so betonen Eppinger 
und Hess, daß das Syndrom der Vagotonie dem jugendlichen Alter eigentümlich 
sei. v. Bergmann glaubt daher, Grund zu der Annahme zu haben, daß die Stö- 
rungen in der Harmonie der Antagonisten mit vorgerückten Jahren verschwinden. 
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Es muß auffallen, daß nach unseren seitherigen Wahrnehmungen 
Obstipation und Habitus die einzigen Symptome darstellen, die sich 
mit dem Begriff der Vagotonie vereinen lassen. Einmal wird dadurch 
bewiesen, daß der von Eppinger und Hess aufgestellte Krankheits- 
begriff als solcher in seiner Einheitlichkeit nicht zu bestehen braucht, 
andererseits werden wir Vagotonie und Ekzem nicht in direkten Zu- 
sammenhang bringen können, so daß wir berechtigt wären, ohne weiteres 
von einer vagotonischen Gruppe der Ekzematiker zu sprechen, wie sie 
beispielsweise Pulay angibt. Eine derartige Begriffsbildung könnte aus 
erwähnten Gründen leicht zu Mißverständnissen Anlaß geben. Vielmehr 
stellt im gegebenen Falle die Vagotonie einen Konstitutionsfaktor im 
Bilde des Ekzematikers dar. 

Trotzdem es scheint, als ob die geschilderten Erscheinungen bei dem 
Ekzem wahllos gesammelte Beobachtungen seien, ist eine Vereinigung 
gesichert auf der Basis der neuropathischen Veranlagung der genannten 
Ekzemkranken. ' Wir erinnern uns, daß bei Erörterung der Psyche 
unserer Patienten ganz bestimmte neuropathische Merkmale in den 
Vordergrund traten. Wir werden sehen, daß alle Beobachtungen sich 
zwanglos in den Rahmen der Neuropathie eingliedern lassen. 


Nach Eppinger und Hess werden vor allem solche Menschen als vagotonisch 
bezeichnet, die dazu disponiert sind, daß bei ihnen relativ kleine Reize, die in 
die Machtsphäre des Vagus fallen, große Wirkungen auszulösen vermögen. Man 
vermag in dieser Feststellung die konstitutionelle Minusvariante innerhalb des 
vegetativen Nervensystems zu erblicken und findet es verständlich, wenn v. Noor- 
den besonders neuropathisch veranlagte Individuen zu dieser Klasse von Menschen 
rechnet. Eben diejenigen Fälle, bei denen Eppinger und Hess enorme Wirksam- 
keit vagotroper Mittel feststellten, wurden im Sinne v. Noordens als Neurosen 
des Vagus bezeichnet, und daraus entstand auf Grund klinischer Beobachtung 
der Begriff der hysterischen Vagusneurose. Auch Eppinger und Hess schildern 
bei hysterisch veranlagten Menschen Störungen, die sich vorwiegend im Gebiet 
des Vagus abspielen. 

Das neuropathische Element bei den geschilderten vasomotorischen 
Erscheinungen wird durch den Begriff der Vasoneurose bestimmt. Der 
ganze Symptomenkomplex vasomotorisch-trophischer Veränderungen 
und deren Folgeerscheinungen stellt den Inhalt der Studien Cassırers 
dar, der alle charakteristischen Symptome am Gefäßapparat, die zum 
Nervensystem in Verbindung treten, in seinen Darlegungen über die 
vasomotorisch-trophischen Neurosen zusammenstellte. Unsere Wahr- 
nehmungen decken sich in vieler Hinsicht 'mit den von Cassirer ge- 
machten Beobachtungen bezüglich der Labilität und der neuropathischen 
Komponente im ganzen klinischen Bilde. Bauer kommt daher auf 
Grund der Feststellungen (C’asstrers zu dem Schluß, daß das konstitu- 
tionelle Terrain für die vasomotorisch-trophischen Neurosen die nevro- 
pathische Diathese und speziell das labile übererregbare, vegetative 
Nervensystem ist. Aus der Kenntnis der Zusammenhänge zwischen 
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Neuropathie und Vagotonie einerseits, sowie der Vasoneurose und 
vegetativem Nervensystem andererseits darf man folgern, daß in 
unserem Falle die Brücke zwischen Vagotonie und Vasoneurose das 
neuropathische Element bildet. Auf diese Weise finden die früher 
skizzierten vasomotorischen Erscheinungen an Händen und Füßen, 
sowie die charakteristischen Blutwallungen eine Erklärung, die uns 
nicht in die Lage versetzt, Ekzem und vasomotorische Störungen in 
direkte kausale Abhängigkeit zu bringen, zumal wir gehört haben, daß 
die Lokalisation der Hauterkrankung mit den geschilderten vaso- 
neurotischen Erscheinungen sich nicht zu decken braucht. Jeder 
Psychiater kennt bei Neuropathen derartige Störungen im peripheren 
Gefäßabschnitt, so daß Westphal bei der Besprechung der Nerven- 
schwäche bzw. der Neurasthenie von einer vasomotorischen Form der- 
selben spricht. Kaum einer hat das Bild der Vasoneurosen so klassisch 
gezeichnet als Ot/ried Müller. Aus seiner Klinik stammen daher auch 
die Beobachtungen an den Haargefäßen, die eine sichtbare anatomische 
und physiologische Basis abgeben für einen dem Kliniker geläufigen 
Begriff. Die von uns gekennzeichneten Capillarbeobachtungen stehen 
in dieser Hinsicht in strenger Parallele zu den Feststellungen der Tübinger 
Schule, die vor allem durch die Untersuchungen von Parrisius, Weiss 
und Holland das Unausgeglichene, Disharmonische in den Strömungs- 
verhältnissen wie im übrigen Funktionsablauf an den Capillaren als 
neuropathisch-konstitutionelles Stigma in den Vordergrund stellt. So 
gewinnt das von O. Müller zitierte Wort Rombergs Bedeutung, daß 
die Neurastheniker Jongleure ihrer Vasomotoren seien. Auch in 
neuropathischer Beziehung bieten die bizarren Verschnörkelungen 
und Verzweigungen der Haargefäße ein für die Vasoneurose typi- 
sches Bild. 

Aus den angeführten Erwägungen heraus wird die Schilderung einer 
erhöhten Dermographie bei der Vasoneurose, sowie bei der Vagotonie 
verständlich. Bei der neuropathischen Gruppe der Ekzematiker steht 
ihre Neigung zur herabgesetzten Dermographie im Gegensatz zu der 
Vagotonie mit ihrer erhöhten Dermographie. Es muß also noch ein 
anderer Umstand vorliegen, der das vagotonische Symptom bei unserer 
Ekzemgruppe nicht hervortreten läßt. Als hypothetische Mutmaßung 
möchte ich in der anatomischen Beschaffenheit der Haut (Trockenheit, 
mangelnde Turgescenz) die Erklärung dafür suchen. Es muß daher 
Wert darauf gelegt werden, hervorzuheben, daß im gegebenen Falle 
herabgesetzte Dermographie nicht gegen Vagotonie und neuropathische Ver- 
anlagung spricht. 

Eng verknüpft mit den Zirkulationsstörungen in der Haut auf dem 
Boden der Vasoneurose sind die Beobachtungen über die lokalisierte 
Schweißabsonderung der gleichen Klasse von Ekzemkranken. Daß 
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lokale Schweißsekretion als psychisch bedingtes Schwitzen in Form von 
Angstschweißen an Stirn und Händen ein alltägliches Vorkommnis dar- 
stellt, ist allgemein bekannt. 


Schwenkenbecher und Spitta haben gezeigt, daß die Schweißsekretion, vor 
allem die lokale Schweißabsonderung, in weitgehendstem Maße vom Tempera- 
ment abhängig ist. Schwenkenbecher berichtet in diesem Sinne: „Je lebhafter das 
Temperament, je gespannter die Aufmerksamkeit, je stärker und häufiger sich 
bestimmte Affekte zeigen, um so stärker ist die Wasserabscheidung durch die 
Haut“. Der genannte Autor vertritt sogar die Ansicht, daß unter bestimmten 
Bedingungen die Intensität der Schweißbildung geradezu als Maßstab des Tem- 
peramentes angesehen werden kann. Die Beobachtungen des Autors gehen in 
diesem Sinne dahin, daß der Angstschweiß sich meist auf Stirn und Hände, der 
Schweiß beim Schamgefühl auf die Achselhöhlen lokalisiert. — Tarchano/f und 
Veraguth konnten durch Untersuchungen der galvanischen Erscheinungen an der 
Haut des Menschen zeigen, daß der Verlauf beinahe jeder Art von Nerventätigkeit 
von den einfachsten Eindrücken und Empfindungen bis zur höchsten geistigen 
Tätigkeit von verstärkter Sekretion der Hautdrüsen begleitet ist. — Bechterew 
hat die Bedeutung psychischer Einflüsse auf die Schweißsekretion in jeder Weise 
bestätigen können. Er unterscheidet zwischen peripheren, spinalen und bulbären 
Schweißzentren. Die spinalen Zentren der Schweißsekretion sind vor allem von 
den wärmeregulierenden Zentren im Mittelhirn abhängig (Meyer-Gottlieb). Wenn 
man somit die erhöhte Außen- oder Bluttemperatur bzw. Muskelarbeit als wich- 
tige Erreger der genannten Zentren ansieht (Bechterew), so muß dem Gedanken 
Raum gegeben werden, daß die psychisch bedingten Schweiße auch in regula- 
torisch-funktioneller Hinsicht streng von den allgemeinen Körperschweißen, die 
wir in der Regel als Folge der gesteigerten Stoffwechseltätigkeit beobachten, ab- 
zutrennen sind. Dieser Richtung unserer Gedankengänge entsprechen die Er- 
örterungen von Meyer-Gottlieb über die Mitbeteiligung höherer Abschnitte des 
Zentralnervensystems bzw. der Hirnrinde bei psychischen Anlässen. Die Existenz 
corticaler Schweißzentren ist allerdings seither mit Sicherheit nicht nachgewiesen 
(Bechterew). Nach Fr. N. Schulz bestehen zwischen Hitzeschweiß und Arbeits- 
schweiß chemische Differenzen. Es fragt sich, in welche Kategorie hier die psy- 
chischen Schweiße einzureihen sind. An Hand einseitiger Beobachtungen einer 
bestimmten Gruppe von Kranken lassen diese Fragen keine Entscheidung herbei- 
führen. In dieser Hinsicht haben die eben angeführten Erörterungen rein hypo- 
thetischen Charakter. Vielleicht sind aber die geschilderten Beobachtungen im- 
stande, zur Klärung der schwierigen und noch unklaren Verhältnisse der Schweiß- 
sekretion einen Beitrag zu liefern. 


Entsprechend der Bedeutung, die wir allen genannten Symptomen 
beimessen, verdient die Tatsache, daß in den Verhältnissen des Magen- 
chemismus die niederen Salzsäurewerte häufiger zu finden sind als 
Peracidität, besondere Beachtung. Wenn diese Feststellungen sich 
weder mit den Erfahrungen anderer Autoren bezüglich der Säurewerte 
des Magens bei der Vagotonie oder bei der Neuropathie in Einklang 
bringen lassen, so ist an der Tatsache jedoch nicht zu zweifeln. Be- 
sondere anatomische oder physiologische Umstände hinsichtlich der 
vegetativen Nervenversorgung des Magens mögen im Sinne von 
Spiethoff eine Erklärung dieser Abweichung vom gewohnten Bilde 
abgeben. 
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Die Beobachtung habitueller Obstipation sowie der besonderen Ver- 
hältnisse des Habitus decken sich an Hand der Untersuchungen fast 
aller Forscher mit dem Begriffe der Vagotonie bzw. der Neuropathie. 


Kugler sieht die Obstipation als besonderes Degenerationszeichen der Neu- 
rosen, die durch Erkrankungen des Verdauungskanals bedingt sind, an. Dabei 
können wir nicht immer entscheiden, ob es sich um eine spastische oder ana- 
tomische Form der Obstipation handelt. Wir erinnern uns ferner an die Zu- 
sammenhänge von Obstipation mit Vagotonie einerseits und Asthenie anderer- 
seits. Wir haben bereits dem Gedanken Ausdruck verliehen, daß nach der Mei- 
nung von Eppinger und Hess die Vagotonie ein Syndrom des jugendlichen Alters 
sei. Daß wir bei den psycho- und vasolabilen Ekzemkranken die jugendlichen 
Altersklassen bevorzugt sehen, mag Zusammenhang gewinnen mit der Anschauung 
von L. R. Müller, wonach mit dem Alter die Projektionen der psychischen Vor- 
gänge auf das vegetative System an Intensität nachlassen. Diese Kette der mannig- 
fachen Beziehungen konstitutioneller Faktoren wird erweitert durch die Ver- 
bindungen, die zwischen Vagotonie und Asthenie bestehen, so daß Stiller selbst 
darauf hingewiesen hat, daß einige Züge, welche der Vagotonie angehören, die 
zarte Konstitution, jugendliches Aussehen, Labilität der Pulsfrequenz u. a., sich 
mit Erscheinungsformen bei der Asthenie decken. Er beschreibt ferner als inte- 

„grierendes Element des asthenischen Habitus die Neurasthenie. Sie bildet ge- 
wissermaßen den Grundzug der Konstitution bzw. die psychische Signatur gegen- 
über dem Habitus, so daß Stiller bezüglich der Beobachtungen am Magen-Darm- 
traktus von „splanchnischer Neurasthenie‘“ spricht. 


Unter Hinzuziehung der psychischen Faktoren finden unsere Be- 
trachtungen ihren Abschluß. Die gesamte psychophysische Persönlich- 
keit trägt den Charakter des Labilen und Unausgeglichenen. Die Anam- 
nese zeigt ferner, wie stark Erbfaktoren mit im Spiele sind und wie 
weit Ekzemerkrankungen in ihren letzten Ursprüngen an familiäre und 
Umwelteinflüsse gebunden sein können. Somit ist der Kreis unserer 
Betrachtungen geschlossen, und es bleibt fast keine Lücke, die uns 
hindern könnte, ein zusammenhängendes Bild in der Summe aller 
Erscheinungen zu erblicken. 

Die vorliegenden Untersuchungen führen daher zum Schluß unserer 
Ausführungen zur gegebenen Fragestellung zurück, die auf Grund der 
Versuche in Verbindung mit der klinischen Beobachtung dahin be- 
antwortet werden soll, daß es gelungen ist, eine bestimmte Gruppe aus 
der Reihe der Ekzemkranken abzusondern, die wir als neuropathische 
Gruppe bezeichnen wollen. Das Experiment liefert uns den Beweis einer 
Labilität innerhalb des vegetativen Nervensystems in Form einer reiz- 
baren Schwäche im parasympathischen Anteil, die im Sinne einer 
vegetativen Neurose gedeutet werden muß. Die klinischen Erscheinungen 
lassen sich, wie gezeigt wurde, zwanglos in das ganze Bild einreihen 
auf der gemeinsamen Grundlage der Neuropathie. In der Lesart der 
Martiusschen Auffassung bedeutet diese Tatsache einen Teilfaktor im 
Gesamtbild der Konstitution und sucht in dieser Weise Stellung zu 
nehmen zu dem Problem der Individualität des Ekzematikers. Bei der 
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in Frage stehenden Gruppe von Hautkranken muß die geschilderte 
Funktionsstörung als Minusvariante innerhalb des vegetativen Nerven- 
systems gedeutet werden, die geeignet ist, bei der innigen Verankerung 
vegetativer Apparate in der Haut einen Reaktionszustand auf irgend- 
welche Reize der Umwelt herbeizuführen, der unter dem Bilde des 
Ekzems zutage tritt. Um kein Mißverständnis aufkommen zu lassen, 
verweisen wir an dieser Stelle auf unsere Einführung, in welcher auf die 
primäre Bedeutung der konstitutionellen Wertigkeit eines Organs auf- 
merksam gemacht wurde. Morphologisch unterscheidet sich demnach 
die genannte Ekzemgruppe in keiner Weise von den anderen Ekzen- 
arten, aber die konstitutionelle Gebundenheit der Erkrankung führt 
häufig zurück bis zur frühesten Kindheit. 


In diesem Alter wird man an analoge Vorgänge bei der exsudativen Diathe* 
‚denken müssen, und in der Tat beobachtete Czerny, daß Kinder mit exsudativen 
Symptomen oft neurasthenisch sind. Der holländische Nervenarzt Bolten ist der 
Meinung. daß diese Kinder fast immer Merkmale erblicher Belastung aufweisen. 
Fast ausnahmslos werden nach seiner Ansicht allerlei nervöse Störungen, wie 
Neurasthenie, Hysterie, oft auch Asthenia universalis, in der Ascendenz ange- 
troffen. Er macht auf die Hartnäckigkeit dieser Ekzeme besonders aufmerksam. 
Auffallend ist ja, daß sich hier klinisch vasomotorische Störungen und Obstipa- 
tionen ähnlicher Art finden können wie beim Erwachsenen. Ergänzend muł 
hervorgehoben werden, daß Eppinger und Hess exsudative Diathese der sog. Vago- 
tonie unterordnen bzw. sie als infantile Form der Vagotonie ansehen. Anderer- 
seits ist interessant, daß Bolten bei Leuten mit „exsudativen Paroxysmen“ (Urti- 
caria, Quinckeschem Ödem, Asthma, Migräne usw.) vasomotorische Erscheinungen 
beobachtet hat. die denen parallel sind. wie wir sie beim neuropathischen Ekzem- 
typ beobachtet haben. Er führt derartige vasomotorische Erscheinungen auf 
eine herabgesetzte Sympathicusfunktion bzw. Insuffizienz des accelierenden 
Systems (Thyreoidea chromaffines System) zurück, die somit in einer Minder- 
wertigkeit des sympathischen Nervensystems ihre Erklärung findet. 

Die Hartnäckigkeit und Neigung zu Rückfällen im Krankheitsbild 
geben den Anschein eines auch für die Zukunft des Patienten traurigen 
Schicksals. Die experimentellen Untersuchungen von Brandi ergeben 
die interessante Tatsache, daß unter Berücksichtigung des Raum- und 
Zeitfaktors die Konstitution eines Organismus sich im Laufe der Ent- 
wicklung ändert. Somit mögen unsere Wahrnehmungen hinsichtlich der 
relativen Abnahme der aufgeführten Ekzemgruppe in höherem Alter 
ebenfalls eine Erklärung finden. Für die Beurteilung der Prognose der 
Kranken sind die Anschauungen von Brandt von ausschlaggebender 
Bedeutung. 


VII. Therapeutische Ausblicke. 

Unsere Betrachtungen lehren uns, daß nicht nur in diagnostischer. 
sondern auch in therapeutischer Hinsicht das Studium des Gesamt- 
organismus ins Auge gefaßt werden muß. Die vorliegenden Unter- 
suchnnesergebnisse können den Gedanken wachrufen, daß im Hinblick 


Beate — mn. NI = u O 


.zum neuropäthischen Typ des Ekzeme. : 583 


auf die reizbare Schwäche im Parasympathicusgebiet, die sich in einer 
Tonussteigerung kundtut, eine interne Behandlung imstande wäre, eine 
Beeinflussung der Hauterkrankung herbeizuführen. Es kämen für 
therapeutische Zwecke danach Mittel in Frage, die in der Lage sind, 
einen gesteigerten Vagustonus herabzusetzen. Pulay, der auf Grund 
klinischer Beobachtungen die Ansicht vertritt, aus der Masse der Ekzeme 
eine Gruppe herausheben zu dürfen, bei welcher der Pruritus das be- 
dingende Moment darstellt, erblickt in der auf den Juckreiz folgenden 
Ekzematisation eine Manifestation der Vagotonie. Infolgedessen be- 
richtet er über gute Erfolge bei der Behandlung dieser Kranken mit 
Atropin. Es scheint einerseits gewagt, auf Grund von fünf beobachteten 
Fällen, die auf Atropinmedikation günstige therapeutische Beeinflussung 
zeigten, eine vagotonisch manifestierte Gruppe von Hautkranken mit 
Pruritus und folgender Ekzematisation auszusondern. Andererseits 
müssen, entsprechend unserer Auffassung, die alle Erscheinungen ein- 
schließlich der Vagotonie als konstitutionelle Faktoren ansieht, thera- 
peutische Versuche mit Vagus lähmenden Mitteln nur einen sympto- 
matischen, vorübergehenden Teilfaktor darstellen, der nicht geeignet ist, 
die Entzündungsbereitschaft der Haut derart herabzusetzen, daß Rück- 
fälle im Krankheitsbild auf ein Mindestmaß herabgesetzt werden. 
Vielmehr glauben wir, Sack ein großes Verdienst zuschreiben zu 
müssen, wenn er auf die Psychogenese und Psychotherapie der Haut- 
krankheiten hinweist. Von diesem Gesichtspunkte aus muß angestrebt 
werden, daß die Kranken vorübergehend ihren Umwelteinflüssen ent- 
zogen und klinischer, stationärer Behandlung zugeführt werden. Allein 
das gleichmäßige Leben auf der Krankenabteilung mit anderen fremden 
Patienten zusammen zwingt die Kranken zur Ruhe. Aus diesem Grunde 
halten wir es für angezeigt, diese Patienten nach der Aufnahme zunächst 
ein paar Tage ans Bett zu fesseln. Wir haben die Erfahrung gemacht, 
daß die psychotherapeutische Einstellung des Arztes zu diesen Kranken 
ein nicht zu unterschätzendes Hilfsmittel sein kann. Daneben ist eine 
symptomatische Behandlung beispielsweise der vasomotorischen Störun- 
gen (Spiethoff) sowie eventuell begleitender Magen-Darmerscheinungen 
angezeigt. Fernhaltung von Reizen auch in dieser Hinsicht scheint un- 
erläßlich. Aus diesem Grunde verdient die Diätetik besondere Be- 
achtung. An der Jenaer Hautklinik wird auf die Zubereitung der Speisen 
besondere Aufmerksamkeit verwendet, die eine gewürz- und reizlose 
Kost zum Ziele bat. Der Genuß von Kaffee und Tee wird gerade 
bei diesen Kranken, die sich durch eine gesteigerte Vasolabilität aus- 
zeichnen, streng untersagt. Dabei werden die Patienten angehalten, 
langsam und nicht zu heiß zu essen. Spielhoff hat daher eine Reihe 
von Vorschriften zusammengestellt, die bezüglich der Nahrungsauf- 
nahme aller Hautkranken an seiner Klinik maßgebend geworden sind. 
Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Bd. 150. 39 
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Es handelt sich um die Diätvorschriften, die sich mit den Erfahrungen 
der französischen Dermatologen decken. Es ist selbstverständlich, 
daß bei der Neigung zur. OB BASON für regelmäßige Stuhlentleerung 
Sorge getragen werden muß. 

Bei der vielseitigen .Beteiligung vegetativer und neuropathischer 
Faktoren im Krankheitsbilde vermögen vorliegende Erörterungen nur 
Hinweise allgemeiner Art zu geben. Doch wird man verstehen, daß 
im Hinblick auf obige Betrachtungen gegebenenfalls neue Gesichts- 
punkte in der Therapie des Ekzems hinzutreten können. 


VIII. Schlußbemerkungen. 


Zu Beginn der Versuche war berichtet worden, daß die Leute, die 
an Neurodermitis Brocq leiden, in den Bereich der Prüfungen eingezogen 
wurden. Es lag uns daran, festzustellen, ob die dem Ekzem so wesens- 
verwandte Hautstörung in experimenteller wie klinischer Beziehung 
Abweichungen vom eigentlichen Ekzem zeigt, die gewissermaßen die 
Neurodermitis nur in gradueller Hinsicht von den gewöhnlichen Ekzem- 
formen abtrennen ließ. Demgegenüber war im Laufe unserer Be- 
trachtungen schon verschiedene Male betont worden, daß Patienten, 
die das Krankheitsbild der Neurodermitis zeigen, sich in keiner Weise 
von den übrigen in Frage stehenden Ekzemkranken unterscheiden. Es 
hat eher den Anschein, als ob die beobachteten Erscheinungen bei der 
Neurodermitis besonders ausgeprägt zutage träten. Somit reihen sich 
diese Kranken in den neuropathischen Ekzemtyp ein. 


IX. Zusammenfassung. 


Die Berechtigung, einen neuropathischen Typ beim Ekzem auf- 
zustellen, läßt sich in der Gesamtheit aller Erscheinungen somit folgender- 
maßen begründen: 

1. Die experimentelle Untersuchung des vegetätiven SEEN: 
die Anlaß gab, zur genauen zahlenmäßigen Festlegung einer Reaktion 
bestimmte methodologische Abweichungen von seitherigen Prüfungs- 
arten zu treffen, ergab eine Labilität innerhalb des vegetativen Nerven- 
apparates im Sinne einer Vagotonie, die als vegetative Neurose an- 
erkannt werden muß. 

2. Die Tonusschwankungen der gesamten keoile findet in 
klinischer Hinsicht ihren Ausdruck in einer Reihe vasomotorischer Er- 
scheinungen in Form von fluxionären Symptomen peripherer Gefäß- 
abschnitte an der Haut. Die genannten Wahrnehmungen finden ihre 
Bestätigung durch die Capillarbeobachtung, die das in diesem Rahmen 
von O. Müller und seiner Schule: festgelegte Bild ‘der Vasoneurosene 
ergeben. 


zum neuropathischen Typ des Ekzems. - 585 


3. Entgegen den üblichen Beobachtungen in Gestalt einer ge- 
steigerten Dermographie besteht bei den genannten Ekzemkranken 
eine ausgesprochene Neigung zur herabgesetzten Dermographie, die sich 
in einzelnen Fällen, besonders bei der Neurodermitis Brocq bis zur 
Dermographia alba steigern kann. Die mangelnde Turgescenz der Haut, 
die ihren Ausdruck findet in einer häufig trockenen und rauhen Körper- 
oberfläche, ist geeignet, die vasomotorischen Hauterscheinungen auf 
mechanische Reize hin im Gegensatz zur erwarteten Reaktion, in der 
genannten Form zu verdecken. 

4. In Parallele zur geringen Stärke der Dermographie ergibt sich 
eine mäßige Ansprechbarkeit der Haut auf ultraviolette Strahlen, so daß 
die Intensität der Dermographie als Gradmesser für die Verträglichkeit 
der Haut auf ultraviolette Strahlen angesehen werden kann. 

5. Besonders bezeichnend ist die Herabsetzung der Sekretion all- 
gemeiner Körperschweiße bei gleichzeitiger Neigung psychisch bedin gter 
lokaler Schweiße an bestimmten Körperstellen. 

6. Die genannten Ekzematiker zeigen bezüglich ihres Magenchemis- 
mus auf der Kurve der Variationsbreiten häufiger eine Herabsetzung 
der Salzsäurewerte im Vergleich zur Kurve der Variationsbreite so- 
genannter Normaler. Gleichzeitig ist als häufiges Symptom eine habi- 
tuelle Obstipation zu beobachten. 

7. Bei diesen Kranken dominiert der asthenische oder leptosome 
Habitus vor anderen Körperformen. Als Begleiterscheinung findet sich 
zuweilen orthostatische Albuminurie. Dabei fällt auf, daß die j jüngeren 
Altersklassen sich in bevorzugtem Maße unter der genannten Gruppe 
der Ekzematiker vorfinden. 

8. Die Beobachtung psychischer Momente läßt bereits in der As- 
cendenz eine neuropathische Veranlagung erkennen, welche die Grund- 
lage bildet für die gesamten experimentellen und klinischen Wen 
nehmungen bei der vorliegenden Gruppe der Ekzematiker. 
~ 9. Der unter Berücksichtigung aller Erscheinungen aus der Reihe 
der Ekzemkranken ausgesonderte neuropathische Typ ist in konstitu- 
tionellen Momenten verankert, so daß die neuropathische Veranlagung 
im Sinne von Martius einen Teilfaktor im Bilde der Gesamtkenstitution 
der Ekzematiker darstellt. Da somit auch zahlreiche Erbfaktoren im 
Krankheitsbilde im Spiele sind, handelt es sich häufig um solche Formen 
des Ekzems, deren Ursprünge bis in .die Kindheit zurückreichen, und 
bei denen die Neigung zu Rezidiven die Schwere des Krankheitsfalles 
dokumentiert. 

. 10. Die therapeutischen Betrachtungen N uns, daß neben der 
äußeren Behandlung versucht werden muß, Einfluß zu gewinnen auf 
den Gesamtorganismus und die mn BIO physische Persönlichkeit 
des Ekzemkranken. l 
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Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Bd.151. (Kongreßbericht.) 


Erste Sitzung. 
Montag, den 14. September 1925, vormittags 9 Uhr. 


Hofrat Prof. Dr. Riehl (Wien): 


Hochansehnliche Versammlung, meine Damen und Herren! 


Im Namen des Ausschusses, der mir die Ehre erwiesen hat, mich 
zum Präsidenten zu wählen, eröffne ich den XIV. Kongreß der Deut- 
schen Dermatologischen Gesellschaft, begrüße die Teilnehmer aufs 
wärmste und spreche den Ehrengästen, welche durch ihr Erscheinen 
unsere Versammlung ausgezeichnet haben, den verbindlichsten Dank 
aus; insbesondere den Herren Oberbürgermeister Dr. Blüher als Vertreter 
der Stadt Dresden, dem Präsident des Landesgesundheitsamtes, Herrn 
Geh. Regierungsrat Dr. Weber als Vertreter der sächsischen Regierung, 
Herrn Sanitätsrat Dr. Brückner als Vorsitzendem der Gesellschaft für 
Natur- und Heilkunde, Herrn Prof. Dr. Pässler als Vorsitzendem der 
Akademie für ärztliche Fortbildung in Dresden. 

Wir haben zunächst die Pflicht, das Andenken jener Mitglieder 
zu ehren, die uns in der kurzen Spanne Zeit seit dem Münchner Kon- 
greß durch den Tod entrissen worden sind. 

Unser allverehrter Präsident Dr. Theodor Veiel, trotz seines hohen 
Alters völlig rüstig, wurde in voller Tätigkeit durch einen Schlaganfall 
hinweggerafft. Noch steht die Persönlichkeit Veiels uns allen in leben- 
diger Erinnerung. Voll Begeisterung für unsere Disziplin folgte er — 
der allgemein gebildete Arzt — allen Fortschritten und trug selbst 
zum Ausbau unserer Fächer manch wesentlichen Baustein bei. Immer 
bestrebt, das Ansehen unserer Disziplin zu heben, erlebte er noch die 
Freude, die Gleichstellung der Dermatologie mit anderen Fächern der 
praktischen Medizin im Studienplan der meisten deutschen Univer- 
sitäten durchgeführt zu sehen. 

Veiels brennende Vaterlandsliebe, sein zielbewußter Ernst, gepaart 
mit herzerquickendem Humor, ließen ihn auch in schwierigen Situa- 
tionen immer den richtigen Weg finden. Seine persönliche Liebens- 
würdigkeit erwarb ihm die Hochschätzung aller und sein Andenken 
wird stets in hohen Ehren bleiben. 


1* 


4 Riehl: 


Eine lange Reihe von Forschern und Ärzten, die unserer Gesell- 
schaft angehört haben, können wir hier nicht nach Verdiensten wür- 


digen und müssen uns darauf beschränken ihre Namen anzuführen: 
Afzelius, Stockholm. 
van Bohlen, München. 
Prof. Demetriades, Jassy. 
Franz, Duisburg. 
Frohwein, Dresden. 
Glück, Serajewo. 
Haas, Köln. 
Wilhelm Hartung, Breslau. 
Rich. Heinrich, Dresden. 
Hofstadt, München. 
Prof. Janovsky, Prag. 
Lex, Chemnitz. 
Loebinger, Gleiwitz. 
Prof. Merk, Innsbruck. 
Moritz, Hannover. 
Julius Müller, Wiesbaden. 
Prof. Heinrich Paschkis, Wien. 
Karl Rosenberg, Karlsruhe. 
Paul Savnik, Prag. 
Schattenmann, Hannover. 
Schwann, Köln. 
Wallan, Mainz. 
Prof. Waelsch, Prag. 
Prof. v. Zeissl, Wien. 

Zweier Forscher, die zwar nicht Mitglieder der Deutschen Derma- 
tologischen Gesellschaft gewesen sind, denen aber unsere Spezialwissen- 
schaft größte Fortschritte dankt, sind wir verpflichtet, wenn auch nur 
mit wenigen Worten, hier zu gedenken: 

Wassermanns Bedeutung in diesem Kreise zu besprechen darf ich 
wohl unterlassen. Die Erwähnung des Namens allein bezeichnet die 
Schwere des Verlustes, die wir durch seinen Tod erlitten haben. 

Es ist mir ein Herzensbedürfnis, an dieser Stelle meines vor mehr 
als einem Jahre verstorbenen Freundes, Richard Paltauf, Professor der 
allgemeinen Pathologie in Wien zu gedenken. Auch er, außerhalb un- 
seres Kreises stehend, hat sich um unsere Fächer besondere Verdienste 
erworben. Als junger Assistent Aundrats hat er gemeinsam mit mir 
die Arbeit über Tuberculosis verrucosa veröffentlicht und seither mit 
der Pathologie der Dermatosen sich immer wieder eingehend beschäf- 
tigt. Es hat wohl keinen pathologischen Anatomen gegeben, der Palt- 
o į gleich im Fache der Dermatologie orientiert gewesen wäre. Den 
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Wiener Dermatologen hat er sein immenses Wissen immer bereitwilligst 
zur Verfügung gestellt. Wir verdanken ihm u. a. die Monographie über 
Mycosis fungoides, die erschöpfend und richtunggebend geworden ist. 

Ich bitte Sie, als Zeichen der Trauer, sich von Ihren Sitzen erheben 
zu wollen. (Geschieht.) 

Auf der anderen Seite haben wir die Freude, Herrn Prof. Unna und 
Herrn Gehm. Sanitätsrat Rosenthal hier begrüßen zu können. Der 
Ausschuß hat bereits Anlaß genommen, Unna zu seinem 75. Geburts- 
tag und Rosenthal zum goldenen Doktorjubiläum zu beglückwünschen, 
und ich möchte hier meiner ganz besonderen Freude Ausdruck geben, 
daß wir die Herren so frisch in unserer Mitte vor uns sehen. Ich hoffe, 
daß wir sie noch recht oft auf unseren Kongressen in derselben Rüstig- 
keit wieder treffen. 

Je mehr die einzelnen Fächer der Medizin ausgebaut werden, desto 
schwieriger wird es, ihren Fortschritten zu folgen und das ganze Ge- 
biet zu überblicken. 

Immer wieder bringen uns auch die Grundfächer der Medizin und 
der Naturwissenschaften neue Erkenntnisse und Ausblicke, deren Ver- 
folgung die einzelnen Zweige der praktischen Medizin ungeahnt be- 
reichern. Diesen neuen Errungenschaften zu folgen, ist dem Einzelnen 
oft kaum möglich. Wer sich nicht von Anfang an mit Bakteriologie und 
Serologie, den neueren Forschungen der Stoffwechselchemie, der Funktion 
der endokrinen Drüsen, mit der Vererbungslehre, mit der Physik der 
Röntgen- und Radiumstrahlen und vieler anderer Fächer eingehender 
beschäftigt hat, wird kaum den fortschreitenden Erkenntnissen und 
ihrer Verwertung für die praktische Medizin zu folgen in der Lage sein. 

In dieser Hinsicht bieten uns die Fachkongresse eine willkommene 
Gelegenheit zur Ergänzung des allgemeinen Wissens; auch unser Kon- 
greß hat in dieser Absicht ein wichtiges Thema der allgemeinen Patho- 
logie in den Vordergrund gestellt. Wir hoffen, daß unser Hauptreferat 
Vielen willkommen sein und den Ausgangspunkt zu neuer Bereicherung 
der Dermatologie bilden wird. 

Daß wir unseren Kongreß in dem malerischen und kunstreichen 
Dresden abhalten können, verdanken wir in erster Linie der unermüd- 
lichen Arbeit und Fürsorge des vorbereitenden Komitees: den Herren 
Kollegen Galewsky und Werther und ihren vielen Mitarbeitern. Ich 
erlaube mir diesem Vorbereitungsausschuß den Dank der Deutschen 
Dermatologischen Gesellschaft auszusprechen und bitte die Herren 
Prof. Galewsky und Werther das Präsidium und die Leitung unserer 
Verhandlungen zu übernehmen. 

Möge auch diese Tagung fruchtbringend und lehrreich wie ihre Vor- 
gänger sich gestalten. 
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An die Worte des Präsidenten der Gesellschaft schlossen sich An- 
sprachen des Oberbürgermeisters der Stadt Dresden, Herrn Dr. Blüher, 
des Vertreters der Ministerien und Präsidenten des Sächs. Landes- 
gesundheitsamtes, Herrn Geh. Regierungsrat Dr. Weber und des Vor- 
sitzenden der Gesellschaft für Natur- und Heilkunde, Herrn Sanitäts- 
rat Dr. Brückner. 


Darauf übernahm Prof. Dr. Galewsky, Dresden, den Vorsitz, dankte 
zunächst im Namen von Prof. Werther für die beide ehrende Wahl zu 
Vorsitzenden des Kongresses und sprach den Erschienenen für die auber- 
ordentlich rege Teilnahme am Kongreß seinen Dank aus. Der heutige 
Kongreß sei, was die Teilnehmerzahlanbelange, der größte, den die Gesell- 
schaft bisher erlebt habe und gleichzeitig mit der Zahl der Teilnehmer sei 
auch leider die Zahl der Vorträge ebenso gewachsen, so daß wohl die 
nächsten Kongresse eine Änderung der Vortragswahl erfordern würden. 
Sein ganz besonderer Dank gelte aber den so zahlreich erschienenen 
Kollegen, die außerhalb des Deutschen Reiches wohnen und hier er- 
schienen seien, insbesondere den Kollegen aus Deutsch-Österreich, aus 
der Schweiz und der Tschecho-Slowakei, den Ungarn, Skandinaviern usw. 
Aber auch aus den anderen Ländern sei die Beteiligung so zahlreich, 
daß der Kongreß fast wie ein Internationaler erscheine. Der Vortra- 
gende dankte allen Behörden, dem Deutschen Hygiene-Museum und 
dem Sächs. Serumwerk für ihre Mitarbeit und Unterstützung und allen 
Mitarbeitern und Persönlichkeiten, die den Kongreß ermöglicht hatten, 
von Herzen. Ein besonderer Dank gebühre auch der Industrie, die sich 
in so zahlreichem Maße an der Ausstellung beteiligt und diese ermög- 
licht habe. Dankbarst sei besonders der Firma Zeiß in Jena zu ge- 
denken, die in uneigennützigster Weise den neuen prachtvollen großen 
modernen Projektionsapparat unentgeltlich zur Verfügung gestellt und 
damit das ganze wissenschaftliche Leben des Kongresses ermöglicht habe. 


Zu Ehrenvorsitzenden schlug Prof. Galewsky vor: Prof. Almquet, 
Stockholm, Dozent Dr. Boas, Kopenhagen, Fräulein Dr. Inge Saeves, 
Oslo, Prof. Mendes da Costa, Holland, Dr. Stockmann, Finnland, Prof. 
Beck, Fünfkirchen, Prof. Jordan, Moskau, Prof. Samberger, Prag, Dr. 
Veres, Klausenburg, Prof. Beron, Sofia, Prof. Dohi, Kanasawa. 


Sodann wurde die wissenschaftliche Tagesordnung mit dem Referat 
über Allergie, und allergische Hauterkrankungen von R. Doerr, Base, 
eröffnet, das an Stelle des leider verhinderten Referenten Herr v. Zum- 
busch, München, zur Verlesung brachte. 


| 


Doerr: Über Allergie und allergische Hauterkrankungen. 


Referate. 


1. Herr Doerr-Basel: Über Allergie und allergische Hauterkran- 
kungen. 


Meine Herren! Sie haben mit der Erstattung des Referates über 
die Bedeutung der Allergie für die Dermatologie und Venerologie nicht 
einen Fachmann aus Ihrer Mitte, sondern einen Vertreter der experi- 
mentellen Immunitätsforschung betraut. Aus dieser Wahl glaubte ich 
die Richtlinien für die Behandlung des Themas ableiten zu dürfen. Ich 
kann meine Aufgabe nicht darin erblicken, mich an die spezialistisch- 
klinische Einstellung möglichst enge anzuschließen und für die einzelnen 
krankhaften Prozesse der Haut durch Anlehnung an bekannte Ana- 
logien oder durch die pathologisch-physiologische Analyse festzustellen, 
ob die Annahme eines allergischen Mechanismus als gesichert oder als 
wahrscheinlich gelten darf. Der Leistungsfähigkeit einer derartigen Be- 
trachtungsweise sind zudem gewisse, zur Zeit nicht überschreitbare 
Grenzen gezogen. Sie hat zwar zur ersten Formung des Allergiebegriffes 
geführt und in der Folge unser Verständnis für zahlreiche Krankheits- 
phänomene mächtig gefördert, sie hat uns weiter auch die Einsicht 
verschafft, daß jene ursprüngliche Fassung des Allergiebegriffes eine 
rein provisorische, nicht das Wesen der Erscheinung definierende, son- 
dern ein Naturgeschehen bloß bezeichnende und darum ungenügende 
war; die Verarbeitung des klinischen Beobachtungsmateriales vermochte 
jedoch nicht, die erkannte Lücke unserer Erkenntnisse auszufüllen, und 
der Ausdruck ‚allergisch‘ ist vielfach zu einer abgegriffenen Wort- 
münze geworden, die im wissenschaftlichen Verkehr gedankenlos aus- 
gegeben und widerspruchslos angenommen wird, ohne ihre Prägung 
und ihren wahren Wert zu prüfen. Von diesen Erwägungen geleitet, 
habe ich mich entschlossen, von der gebotenen Gelegenheit in der 
Weise Gebrauch zu machen, daß ich die allergischen Reaktionen der 
Gewebe a priori als ein homogenes Problem der allgemeinen Pathologie 
betrachte und die Berechtigung dieser Auffassung durch die Möglich- 
keit einer einheitlichen Lösung zu erweisen versuche; der Sonderstellung 
des Hautorgans soll zwar Rechnung getragen werden, aber nicht durch 
Eingehen in das klinisch-morphologische Detail und die Mannigfaltig- 
keit der ätiologischen Faktoren, sondern durch Entwicklung genereller 
Gesichtspunkte, die sich in den größeren Rahmen zwanglos einfügen 
lassen. 

Umfang und Inhalt des Allergiebegriffes waren vom Jahre 1906 
an bis auf die jüngste Zeit durch v. Pirquet bestimmt, der das Fremd- 
wort in die medizinische Nomenklatur einführte und darunter nicht 
mehr verstanden wissen wollte, als die Klinische Änderung der Reaktions- 
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fähigkeit des Organismus in zeitlicher, quantitativer oder qualitativer Be- 
ziehung. In seiner bekannten, 1910 erschienenen Monographie ver- 
wahrte sich v. Pirquet ausdrücklich gegen ‚jede vorgefaßte Meinung“ 
oder, wie es an einer anderen Stelle heißt, gegen ‚jedes bakteriologische, 
pathologische oder biologische Vorurteil‘. Es ist unbedingt notwendig, 
sich diese Entstehungsgeschichte des Allergiebegriffes stets vor Augen 
zu halten; denn die bloße Änderung des Reaktionsablaufes kann selbst- 
verständlich ein Merkmal sein, das mehreren, voneinander völlig ver- 
schiedenen Vorgängen anhaftet, und die Bemühungen, sämtlichen all- 
ergischen Störungen der Zellfunktionen ein identisches Reaktions- 
geschehen zugrunde zu legen, wären dann von vornherein aussichtslos 
und durch den kaum verzeihlichen Irrtum verschuldet, aus gleich- 
sinnigen Modifikationen der Geschwindigkeit und Intensität auf einen 
gleichartigen Mechanismus schließen zu wollen. So standen die Dinge 
jedoch von allem Anfang an keineswegs. v. Pirquet schränkte selbst 
die Definition der Allergie in einem sehr wichtigen Belange ein, indem 
er den Geltungsbereich des von ihm geschaffenen Ausdruckes auf jene 
Änderungen der Reaktionsfähigkeit einengte, welche durch das Uber- 
stehen einer Krankheit, durch die Vorbehandlung mit bakteriellen Pro- 
dukten und anderen körperfremden Substanzen in gesetzmäßiger Weist 
zustande kommen. Wenn auch diese Abgrenzung insofern recht unscharf 
war, als unter ‚Krankheit‘ jeder pathologische Vorgang, unter „körper- 
fremde Substanz‘ jeder beliebige Stoff verstanden werden konnte, 80 
ist es doch völlig klar, daß v. Pirquet in den Allergiebegriff trotz seiner 
gegenteiligen Absicht mehrere ‚biologische‘ Komponenten verwoben 
hat: 1. die Forderung, daß die abnorme Reaktivität individuell er- 
worben wird, 2. die Spezifität des Zustandes und 3. die immunisato- 
rische oder antigene Funktion des allergieerzeugenden Agens, des All- 
ergens im weitesten Wortsinne. Das geht übrigens auch deutlich aus 
den angeführten Beispielen hervor, unter denen sich nicht ein einziges 
findet, welches diese drei Eigenschaften vermissen läßt, und aus der 
von v. Pirquet aufgestellten Theorie der Allergie, die zur Gänze avf 
die Wechselwirkung zwischen spezifischen Allergenen und zugehörigen 
Reaginen, also auf Antigen-Antikörperreaktionen aufgebaut ist. Für 
diese Allergieformen nach einer gemeinsamen Erklärung zu jahnden, 
erschien durchaus rationell. Es ergab sich indes sofort eine auch heute 
noch nicht überwundene Schwierigkeit, die in dem gegensätzlichen Ver- 
halten der Gewebe gegen Toxine und Eiweißantigene gegeben war. So 
reagiert z. B. die Haut des normalen Menschen auf die intracutane 
Injektion von Diphtherietoxin äußerst heftig, die des vorbehandelten 
nicht; beim Pferdeserum kehren sich die Verhältnisse um, hier wird 
die Anergie oder Hypergie zur Norm, die Allergie manifestiert sich als 
intensive, unter Umständen bis zur Nekrose gesteigerte hyperergische 
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Entzündung (Rössle). Es war natürlich das einfachste — E. P. Pick, 
Doerr u. a. sind tatsächlich so vorgegangen —, den beiden Gruppen 
allergener Stoffe verschiedene immunisatorische Funktionen zuzuschrei- 
ben bzw. ihren Reaktionen mit den zugehörigen Antikörpern einen 
differenten physikalischen oder chemischen Charakter zu vindizieren. 
Der Reagenzglasversuch schien dafür zu sprechen, indem bei der Toxin- 
Antitoxin-Neutralisation optische Zustandsänderungen ausblieben, wäh- 
rend sie bei den Absättigungen der Eiweißantigene durch ihre Anti- 
körper sehr sinnfällig als Flockungen in Erscheinung traten. Dieser 
Ausweg ist aber schon seit Jahren nicht mehr recht gangbar, da wir 
(namentlich durch die Untersuchungen Ramons) wissen, daß auch bei 
der Toxin-Antitoxin-Beaktion Präzipitate entstehen, und zwar unter 
Umständen, die eine bloß akzidentelle Niederschlagsbildung ausschlie- 
Ben. Und doch sträuben wir uns dagegen, in der negativen Schick- 
reaktion etwas prinzipiell anderes zu sehen als in der positiven Cutan- 
reaktion des gegen Pferdeserum hypersensiblen Menschen. In beiden 
Fällen handelt es sich um Allergien, und zwar um Allergien, die zweifel- 
los durch die Absättigung eines Antigens durch seinen spezifischen 
Antikörper bedingt sind, und über diese Tatsache kommen wir nicht 
hinweg, wenn wir nach dem Vorschlag von Coca resolut das offen- 
bar Zusammengehörige auseinanderreißen mit der Begründung, 
daß das Festhalten an dem de facto vorhandenen Konnex ‚,‚Ver- 
wirrung“ stiften muß. ‚‚Verwirrend‘ wirkt zunächst jeder Wider- 
spruch zwischen gemeinsamen und trennenden Merkmalen zweier 
Erscheinungen. Man gewinnt aber nichts, wenn man sich über die 
gemeinsamen Merkmale einfach hinwegsetzt und jede Verwandtschaft 
der beobachteten Phänomene ableugnet. In der Lehre von der Allergie 
haben solche Bestrebungen, die letzten Endes auf die erste Publi- 
kation von Charles Richet zurückdatieren, schließlich den beklagens- 
werten Erfolg gehabt, daß man Immunität und Überempfindlichkeit 
im Sinne von Geschütztsein und Schutzlosigkeit in Gegensatz brachte 
und sich in eine durchaus oberflächliche teleologische Bildersprache 
verstrickte, die in unwissenschaftlicher, mystisch-seichter Anwen- 
dung der Heringschen Idee vom Personalismus der Zelle ihren Ab- 
schluß fand. 

Die positiven Cutanreaktionen gegen Pferdeserum, gegen Mallein, 
Luetin, Tuberkulin usw. sind genau so Immunitätsvorgänge wie ein 
negativer Schick-Test und v. Pirquet hat auch gar nicht daran gedacht, 
hier eine künstliche Scheidewand zu errichten. Er begnügte sich mit 
der bloßen Feststellung, daß die erworbene Allergie gegen Antigene 
sowohl in einer Steigerung als in einer Verminderung der Gewebsreak- 
tion bestehen kann, und akzeptierte als Erklärung die von mir damals 
vertretene Annahme zweier verschiedener Antigen- und Antikörper- 
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Gattungen. Wie bereits betont, konnte diese Auffassung auf die Dauer 
nicht befriedigen und die Unmöglichkeit, dem Problem auf andere 
Weise beizukommen, mag wohl psychologisch an der Begeisterung mit- 
beteiligt gewesen sein, mit der von mancher Seite die Lehre von der 
parenteralen Verdauung aufgenommen wurde, die alle Schwierigkeiten 
mit einem Schlage hinwegzuräumen schien. Ich muß dieser Theorie 
ein paar Bemerkungen widmen, da sie gerade in jüngster Zeit wieder 
Boden gewinnt und von namhaften Autoren mit neuen Argumenten 
verteidigt wird. 

Die Hypothese von der parenteralen Verdauung gipfelt in der 
Behauptung, , daß körperfremde Stoffe, die einer enzymatischen Auf- 
spaltung zugänglich sind, vor allem auch Eiweißverbindungen, nicht 
nur von den Fermenten der entodermalen Zellen des Darmrohres an- 
gegriffen werden, sondern daß jede beliebige Körperzelle, die phylo- 
genetisch immanente Fähigkeit besitzt, solche Substanzen zu leicht 
diffusiblen, im Körper verwertbaren oder durch die Niere eliminer- 
baren Spaltprodukten abzubauen. Zum Unterschied von der normalen 
Verdauung müssen im Gewebe alle Zwischenstufen des Abbaues, auch 
hochtoxische, zur Auswirkung gelangen. Stellt man sich dann weiter 
vor, daß hochmolekulare Proteine wie z. B. Pferdeserum sehr giftige, 
niedermolekulare, wie die Toxine, nur blande Spaltlinge liefern, so findet 
das uns hier beschäftigende Rätsel eine Lösung; die Allergie wäre dann 
einfach durch die gegen die Norm erhöhte Schnelligkeit der Proteolyse 
definiert, die bei den Toxinen zu rascher, die primären Effekte ver- 
hindernder Entgiftung, bei den klassischen Eiweißantigenen umgekehrt 
zu beschleunigter Entstehung cytotoxischer Derivate führt. Durch 
diese Konzeption wird die parenterale Verdauung zu einer normalen 
Zellfunktion gestempelt, die zweckmäßig ist, da sie darauf abzielt, die 
Örganparenchyme von fremdartigem Eiweiß zu befreien; daher 
muß auch die pathologische Steigerung dieser Funktion, die Allergie, 
die sich als eine Anpassung der Verdauung an wiederholt dar- 
gebotenes Material darstellt, als ein zweckmäßiger Vrgang bezeichnet 
werden, gleichgültig, ob daraus dem ganzen Organismus, dessen Ver- 
band die reagierenden Zellen angehören, ein unmittelbarer Nutzen 
oder Schadenerwächst. Damit erscheint die Kollision, in die das 
biologisch orientierte Denken durch die Antithese von antitoxischer 
Immunität und immunisatorisch entstandener Überempfindlichkeit ge- 
rät, beseitigt. 

Gegen derartige Reduktionen pathologischer auf physiologische Zell- 
funktionen ist selbstverständlich im Prinzip nichts einzuwenden; die 
Zelle kann auch unter krankhaften Bedingungen keine Leistung voll- 
bringen, zu der sie nicht durch ihre Erbanlagen von Haus aus prädesti- 
niert ist, sie kann nur die ihr eigentümlichen Leistungen infolge exo- 
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gener oder endogener Einflüsse vervollkommnen, und wir dürfen wohl 
behaupten, daß es eine qualitative Allergie im Sinne v. Pirquets d. h. 
eine Änderung der Reaktionsart streng genommen gar nicht gibt, sondern 
daß nur Hypergien und Hyperergien als Abweichungen von der Norm 
existieren können. In dieser Beziehung schließe ich mich vollkommen 
an den Standpunkt an, den Rössle in seinem ausgezeichneten Referat 
über die Entzündung einnimmt. Auch die Entzündung, die mit un- 
serem Thema zahlreiche Berührungspunkte besitzt (sind doch so gut 
wie alle allergischen Hauterkrankungen entzündliche Prozesse) ist, wie 
Rössle überzeugend auseinandersetzt, nichts ‚‚wesenhaft Besonderes 
oder Unerhörtes“, sondern die pathologische Intensivierung einer phy- 
siologischen Funktion gewisser mesodermaler Abkömmlinge, die sich 
durch alle Tierklassen verfolgen läßt und dazu dient, das Bindegewebe 
der Organe von Fremdstoffen zu befreien. Versuchen wir aber, diese 
gewiß berechtigten allgemeinen Gesichtspunkte auf die allergischen Re- 
aktionen, und zwar zur Vereinfachung der Überlegungen auf die All- 
ergien gegen Antigene anzuwenden, so zwingt uns nichts, als physio- 
logisches Korrelat der veränderten (gesteigerten) Funktion eine im Ge- 
webe erfolgende Verdauung der Antigene anzunehmen. Die Zellen vieler 
Tiere sprechen auf den Antigenreiz gar nicht an, und ihr Organismus 
macht keine Anstalten, sich des Eindringlings zu entledigen. Toxine 
können sich im unempfindlichen Tiere, Pferdeserum im Körper vieler 
Menschen monatelang unverändert erhalten. Die Reizbarkeit durch anti- 
gene Proteine ist also keine allgemeine Eigenschaft, nicht einmal inner- 
halb der gleichen Tierspezies, eine Tatsache, die jedem praktisch arbei- 
tenden Immunologen. aus der täglichen Erfahrung geläufig ist. Und 
überall dort, wo keine derartige „absolute Anergie‘“, sondern eine wirk- 
liche Normergie auftritt, findet sie nur in der Produktion eines spezi- 
fischen Antikörpers ihren Ausdruck. Nicht der geringste Anhaltspunkt 
spricht dafür, daß der Antikörper ein Verdauungsprodukt des Anti- 
gens sein könnte oder daß er überhaupt stofflich vom Antigen abstammt. 
Ich habe Friedl: in meinem Laboratorium veranlaßt, Kaninchen mit 
atoxylhaltigem und atoxylspezifischem Azoprotein nach dem Vorgange 
von Landsteiner zu immunisieren; es wurden hochwertige, gleichfalls 
atoxylspezifische Antisera erzielt, aber sie enthielten kein Arsen oder 
zeigten, selbst mit den empfindlichsten Methoden analysiert, keinen 
höheren As-Gchalt als die Sera normaler Kontrollen. Durch die geist- 
reichen Experimente von R. Weil wurde es allerdings sehr wahrschein- 
lich gemacht, daß das Eindringen antigenen Matcrials in das Zellinnere 
eine Vorbedingung der Antikörperbildung darstellt, und in gleichem 
Sinne lassen sich auch andere Beobachtungen verwerten, so z. B. die 
Beobachtung, daß jene Menschen, in deren Blutbahn unverändertes 
Pferdeserum Monate hindurch kreist, bei denen es also anscheinend 
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nicht von Zellen aufgenommen wird, keinen Antikörper bilden oder 
die bekannte Tatsache, daß viele Infektionen und darunter namentlich 
diejenigen, welche durch Zellparasiten hervorgerufen werden wie die 
Variola-Vaccine, ausgezeichnet immunisieren, während die Einverlei- 
bung der abgetöteten Erreger keinen oder nur geringen, an exzessive 
Dosierung geknüpften Erfolg hat. Daß die antigenen Stoffe von Zellen 
aufgenommen werden, läßt sich überdies direkt mikroskopisch kon- 
statieren, wenn man nicht gelöstes Eiweiß, sondern körperfremde, 
leicht nachweisbare Elemente z. B. Bakterien oder kernhaltige Ery- 
throcyten intravenös einspritzt, ein Kunstgriff, dessen sich zuerst 
Metschnikoff und nach ihm Rössle, Pico, Oeller u. a. Autoren bedienten. 
Schon kurze Zeit nach der Injektion trifft man Hühnerblutkörperchen 
in den Zellen des reticulo-endothelialen Apparates, wo sie einer oft 
ziemlich rapiden Auflösung verfallen; ein erheblicher Anteil des ge- 
formten Materials, bei manchen Tieren (Kaninchen) sogar die Haupt- 
menge, wird im Gefäßlumen verklumpt, in den Capillarbezirken be- 
stimmter Organe gespeichert und intravasal gelöst. Diese Bilder des 
humoralen und intracellulären Unterganges antigener Zellen wurden, s0- 
weit ich sehe, allgemein als untrüglicher Ausdruck einer parenteralen 
Verdauung aufgefaßt, was mir jedoch nicht ohne weiteres zulässig er- 
scheint. Zerstörung der äußeren Form eines organisierten Gebildes 
muß nicht mit einer chemischen Desintegration einhergehen, mit einer 
enzymatischen Aufspaltung der Zellproteine, wie sie von der Theorie 
der parenteralen Verdauung gefordert wird; das ist uns aus dem Stu- 
dium der Hämo- und Bakteriolyse wohl bekannt. Nehmen wir aber ar, 
daß eine effektive Verdauung, ein Abbau von hochmolekularem Eiweiß 
zu Albumosen, Peptonen und Aminosäuren vor sich geht, dann wird 
uns die nachfolgende Antikörperbildung unverständlich. Das Mikro- 
skop belehrt uns, daß das intravenös injizierte Zellmaterial schon nach 
wenigen Stunden verschwunden ist, während der Antikörper selbst in 
denjenigen Zellen, die das geformte Material phagocytiert haben, in 
den Reticulo-Endothelien, nicht vor dem 5. bis 6. Tage, oft genug erst 
nach dem 14. bis 30. Tage, nachweisbar wird; ein direktes Verdauungs- 
produkt des Antigens kann somit der Antikörper schon aus zeitlichen 
Gründen nicht sein, er kann sich aber auch nicht infolge der Reizwir- 
kung solcher fermentativer Abbauprodukte entwickelt haben, da jeder 
Abbau von Eiweißantigen — Rössle hat das neuerdings für die lokale 
Anaphylaxie der Kaninchenhaut bestätigt — den sofortigen und gänz- 
lichen Verlust der Antigenfunktion nach sich zieht. Übrigens brauchen 
wir uns nicht auf die Tragkraft negativer Schlüsse zu verlassen; aus den 
Versuchen von R. Weil am passiv anaphylaktischen Meerschweinchen 
ergibt sich die positive Folgerung, daß auch das mit der Zelle in unmittel- 

erührung getretene Antigen durch mehrere Tage chemisch in- 
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takt bleibt und daß es sich erst mit dem Auftreten des Antikörpers 
in der Zelle dem Nachweis durch das biologische bzw. anaphylaktische 
Experiment entzieht. 

Die einzige Aussage, zu welcher wir durch gesicherte Tatsachen 
berechtigt sind, kann daher m. E. nur lauten: Die Normergie der 
durch Antigene reizbaren Zellen d. h. der normale Reizeffekt ist die 
spezifische Antikörperbildung. Geht man darüber hinaus, so begibt 
man sich in das Gebiet bloßer Vermutungen, die so lange unbe- 
weisbar sein müssen, wie der Schleier, der über die genetischen Be- 
ziehungen des Antikörpers zum Antigen gebreitet ist, nicht gelüftet 
werden kann. Dieser so definierten Normergie der antigenempfindlichen 
Zelle dürfen wir als Allergie d. h. als gesteigerte Funktion streng genommen 
nur die Fähigkeit gegemüberstellen, einen nochmaligen Antigenreiz mit 
beschleunigter und ausgiebigerer Antikörperproduktion zu beantworten, phy- 
stologisch gesprochen, die Herabdrückung der Reizschwelle. In ihrer rein- 
sten Form tritt uns dieses Phänomen in der verkürzten Inkubation 
der Serumkrankheit beim reinjizierten Menschen entgegen, aber wohl- 
gemerkt, nur in der verkürzten Inkubation, nicht in der Erkrankung, 
die weder beim Reinjizierten noch beim Erstinjizierten mit Reiz und 
Reizeffekt zusammenhängt, sondern durch den akzidentellen Umstand 
verschuldet wird, daß der neugebildete Antikörper mit unverbrauchtem, 
im Organismus verbliebenem Pferde-Eiweiß abreagiert. Der Antigen- 
reiz an sich schädigt weder die normale, noch die umgestimmte, allergisch 
gewordene Zelle; wäre die zweite Hälfte dieses Satzes unrichtig, dann 
müßte der Reinjizierte sofort und nicht erst nach 2 bis 4 tägiger Latenz- 
periode Symptome zeigen. Zur Noxe wird nur unter Umständen, auf 
die ich sogleich zurückkommen werde, die Antigen- Antikörperreaktion, 
und auch diese ist keine Verdauung, keine fermentative Aufspaltung, 
sondern eine Verbindung, in welcher die beiden Reaktionskomponenten 
zwar ihre ursprüngliche biologische Aktivität eingebüßt haben, aber nur, 
weil und solange sie miteinander im Verbande stehen; denn alle diese 
Verbindungen sind in vitro und in vivo lange Zeit hindurch dissoziier- 
bar, die beiden Komponenten lassen sich aus ihnen durch relativ ein- 
fache Eingriffe wieder zurückgewinnen. Was der Organismus mit den 
Reaktionsprodukten schließlich anfängt und wie er sich ihrer entledigt, 
ist nicht bekannt; möglicherweise setzen hier wirkliche Verdauungs- 
vorgänge ein, doch wäre das für unsere Betrachtung minder wichtig, 
da nicht diese zweite Phase, sondern zweifellos die erste, der Neutrali- 
sationsvorgang, das pathogene Agens repräsentiert. Überhaupt soll 
nicht die Existenz eines parenteralen Abbaues und Umbaues, der sich 
unabhängig von dem durch den Darm vermittelten Stoffwechsel voll- 
zieht, geleugnet werden; das ist durch den imponierenden Grad, den 
solche Vorgänge unter physiologischen und pathologischen Bedingungen 
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erreichen, von vornherein ausgeschlossen. Die Ergebnisse exakter For- 
schung gestatten aber nicht, die Reizungen normaler oder spezifisch 
umgestimmter Zellen durch Antigene oder die pathologischen Aus- 
wirkungen der im Organismus ablaufenden Antigen-Antikörperreak- 
tionen als primäre Konsequenzen einer parenteralen Proteolyse auf- 
zufassen und damit ist diese Theorie für die Allergien gegen Eiweiß- 
antigene bis auf weiteres erledigt, ganz abgesehen davon, daß sie keine 
Erklärung für die Allergien gegen Nichtantigene bzw. gegen nich- 
proteide Stoffe, z. B. gegen Chinin, Aspirin, Jodoform, Nickelsulfa, 
bietet; da wird es niemandem beifallen, einen Abbau zu giftigen Spalt- 
produkten anzunehmen; und doch häufen sich die Gründe von Tag zu 
Tag, die eine innige Verwandtschaft der beiden Allergiegruppen trotz 
aller von Coca, Cooke u. a. betonten Verschiedenheiten wahrscheinlich 
machen. 

Es wird Ihnen, meine Herren, nicht entgangen sein, daß uns das 
Aufsuchen eines physiologischen Paradigmas der Allergie gegen Anti- 
gene zu neuen !), von den bisher gangbaren abweichenden Begriffsbestim- 
mungen hingeführt hat. Normergie und Allergie wurden als Zellfunk- 
tionen, und zwar als normale und beschleunigte Antikörperprodukion 
interpretiert, als aktive Lebensäußerungen des Protoplasmas, und & 


1) Nach der Niederschrift dieses Referates finde ich, daß Chr. Zoeller (Compt. 
rend. de la soc. de biol. 93, 615; 1925) in letzter Zeit ähnliche Vorstellungen ent- 
wickelt hat. Er unterscheidet scharf den Zustand der Immunität oder Allergie 
(im klinischen Sinne) und den ‚rein dynamischen“ Begriff der Reaktivität, den er 
in eine natürliche (angeborene) und in eine erworbene, spezifische Reaktivität ein- 
teilt. Als brauchbares Maß der Reaktivität betrachtet er die Schnelligkeit und die 
Intensität der Antikörperproduktion; beim Menschen wäre z. B. die Zeit, innerhalb 
welcher ein positiver Schick-Test infolge eines immunisierenden Eingriffes negativ 
wird, eine direkte Funktion der „Reaktivität“, der negative Ausfall der Schickschen 
Probe selbst dagegen der Ausdruck eines kraft dieser Reaktivität erzielten Zv- 
standes. „Natürliche“ und „erworbene Reaktivität‘‘ werden somit als Zelltätigkeiten 
aufgefaßt und decken sich mit den in meinen Ausführungen enthaltenen physio 
logischen Interpretationen der Termini .‚Normergie‘“ und „Allergie“ gegen Anti 
gene; Zoeller hebt auch hervor, daß diese beiden Fähigkeiten (bei Gleichhaltung 
des einwirkenden Antigens) von Tierspezies zu Tierspezies und innerhalb der- 
selben Tierart von Individuum zu Individuum variieren (Versuche von Hirschfeld, 
Brokmann und Sparow über die verschiedene Immunisierbarkeit normaler Meer- 
schweinchen durch Diphtherietoxin) und hält es für möglich, daß nicht nur die 
natürliche, sondern auch die erworbene Reaktivität vererbt werden kann, da 
sie eben keine transitorischen Zustände, sondern in der Anlage der Zellen be 
gründete Funktionscigentümlichkeiten des lebenden Cytoplasmas darstellen. — 
Wenn Zoeller meint, daß die Abtrennung von Tätigkeiten und Zuständen der 
Gewebe dem Verständnis der Immunitätsprozesse förderlich sein dürfte, stimme 
ich ihm ohne Vorbehalt zu; sprachlich erscheint mir indes das Wort „Reaktivität“ 
keinen Fortschritt zu bedeuten, da es genau so doppeldeutig ist wie „Allergie“. 
"o negativer Schick-Test, eine positive Probe mit Pferdeserum sind schließlich 
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wäre widersinnig, wenn man sich auf diesen physiologischen Stand- 
punkt stellt, von einer passiven Übertragung der Allergie durch Serum, 
durch unbelebte Materie zu sprechen. Passiv kann die Allergie in dem 
erörterten Sinne nur durch Transplantation lebender Zellen, die in einem 
anderen Organismus spezifisch beeinflußt wurden, auf normale Indi- 
viduen verpflanzt werden, wie das Bloch und Massini, Friedberger und 
seinen Mitarbeitern geglückt ist. Der Kliniker stellt sich, wie auch der 
Immunologe seit v. Pirquet, unter Allergie etwas ganz anderes vor. In 
erster Linie versteht man darunter einen Zustand, der — soweit es sich 
um Toxine und Eiweißantigene handelt — durch das Vorhandensein 
von bereits fertigem Antikörper bedingt ist; und selbst dort, wo man 
von allergischen Reaktionen oder allergischen Erkrankungen, also von 
Zellfunktionen spricht, ist damit nicht die beschleunigte Antikörper- 
produktion gemeint, sondern die sekundären Vorgänge, die sich in Ge- 
weben entwickeln, wenn im Organismus eine Antigen-Antikörper- 
reaktion abläuft. Dadurch verschiebt sich natürlich die ganze Sach- 
lage beträchtlich. Daß diese Allergie durch Serum übertragbar ist, 
erscheint nicht mehr befremdend, da die Zellen den erzeugten 
Antikörper ins Blutplasma abstoßen; sie läßt sich auch durch Ab- 
sättigung des Antikörpers, durch die sogenannte Desensibilisierung, 
temporär beseitigen, während die Umstimmung der Gewebe im Sinne 
der Fähigkeit zu be-schleunigter Antikörperproduktion offenbar er- 
halten bleibt, da wir sonst die wiederholte Antigeninjektion, die ja 
immer mit solchen Desensibilisierungen notwendig verknüpft ist, nicht 
mit Vorteil dazu benützen könnten, die Bildung des Antikörpers bis 
zu exzessiven Graden in die Höhe zu treiben; sie braucht nicht mehr 
individuell erworben zu werden, sondern kann angeboren und hereditär 
sein, da wir eben auch normale Antikörper kennen. Der Einwand, 
daß es reine Konvention ist, welche Bedeutung man dem Ausdruck 
Allergie beilegt, mag vielleicht heute noch motivierbar sein. Für 
keinen Fall aber kann ich mich damit einverstanden erklären, daß 
man die primären Antigenwirkungen auf antikörperfreie Zellen und die 
sekundären Effekte der Antigen- Antikörper- Reaktionen wie adäquate 
Begriffe beliebig miteinander vertauscht. Nur aus solchen Verwechs- 
lungen entspringt die Verlegenheit, wohin man die Serumkrankheit 
der Erstinjizierten einordnen soll, die Ungewißheit, wie sie mit den 
Ergebnissen der Anaphylaxieforschungin Konnex zu bringen ist und 
die ebenso end- wie fruchtlose Diskussionüber die Klassifikation der 
allergischen Phänomene, die zwischen Coca und mir seit geraumer Zeit 
im Gange ist. 

Der springende Punkt meiner Ausführungen liegt — wie ich noch- 
mals kurz zusammenfassen will — darin, daß die Umstimmung der 
Gewebe fortbesteht, auch wenn sie wieder vollständig antikörperfrei 


16 R. Doerr: 


geworden sind!); trifft die Zellen in diesem Stadium ein nochmaliger 
Antigenreiz, so reagieren sie tatsächlich nur mit einer Hyperfunktion 
mit einer Mehrleistung. Ist aber noch Antikörper vorhanden, dann 
kann es außerdem zu einer sofort einsetzenden, oft sehr intensiven 
und unter Umständen bis zum lokalen Gewebstod fortschreitenden Zell- 
schädigung kommen, deren Deutung als Hyperfunktion ungewiß und 
m. E. sogar unwahrscheinlich ist. Den die Erkrankung auslösenden 
Reiz haben wir in diesem Falle nicht im Antigen als solchem, sondern 
in der Antigen-Antikörper-Reaktion zu suchen; beseitigen wir vorher 
den Antikörper, so erträgt nunmehr das Gewebe einen erneuten Antigen- 
kontakt ohne nachweisbare pathologische Veränderung. Ein vortreff- 
liches, den Dermatologen speziell interessierendes Beispiel dieser Art 
ist der Versuch von Opie. Opie hat Kaninchen mit krystallisiertem, 
reinem Ovalbumin immunisiert, bis sich nach jeder subcutanen Injek- 
tion dieses Proteins das Arthussche Phänomen, eine nekrotisierende 
Hautentzündung einstellte..e Nun wurde der Organismus der Tiere 
zwecks Neutralisation des Antikörpers mit großen Mengen Ovalbumin 
von den Gefäßen aus überschwemmt und damit schwand für längere 
Zeit die Möglichkeit, die sogenannte hyperergische Entzündung hervor- 
zurufen, obzwar die Hautgewebe durch die intravenöse Desensibilisie- 
rung nicht gelitten und sich auch nicht entzündet bzw. durch eine vor- 
ausgegangene Leistung gleicher Art erschöpft hatten. 


Die Antigen- Antikörper- Reaktion wird aber durchaus nicht immer zur 
zellschädigenden Noxe. Wie man zuerst bei der genaueren Analyse der pas- 
siven Anaphylaxie erkannte, müssen besondere zeitliche und biologische 
Bedingungen eingehalten werden. Es genügt wohl, wenn ich auf die viel- 
umstrittene Latenzperiode der passiven Anaphylaxie hinweise, die beim 
Meerschweinchen so ausgeprägt ist, nach Praussnitz und Küstner jedoch 
auch beim Menschen beobachtet werden kann und darin besteht, daß 


1) Daß Zellen, die einmal antikörperhaltig geworden sind, während ihrer indi- 
viduellen Lebensdauer wieder antikörperfrei werden können, ist bisher nicht exakt 
bewiesen. Die außerordentlich lange Dauer einer auf aktivem Wege erzeugten 
Überempfindlichkeit spricht dagegen und deutet darauf hin, daß erst die Nach- 
kommen der vom Antigenreiz getroffenen Zellen den erworbenen Besitz allmählich 
einbüßen. Es muß daher als möglich zugegeben werden, daß nicht nur die Schädi- 
gung, welche sensibilisierte Zellen durch Antigenkontakt erfahren, sondern auch 
die beschleunigte und ausgiebigere Bildung von endocellulärem und freiem Ani- 
körper mit dem Vorhandensein desselben bzw. mit seiner Absältiguny irgendwi 
zusammenhängt. Selbst in diesem Falle wären jedoch die beiden Vorgänge zeit- 
lich und begrifflich auseinanderzuhalten, da wir nicht gut annehmen können, 
daß die Zelle gerade in der Phase der Schädigung zu erheblichen Mehrleistungen 
befähigt ist und da überdies die pathogene Auswirkung des Neutralisations- 
prozesses nachweislich momentan zustande kommt, während die Antikörper- 
pronktion erst weit später einsetzt, nachdem sich die Zellen von dem erlittenen 

ck bereits erholt haben. 
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der normale Organismus nicht sofort nach der Zufuhr von antikörper- 
haltigem Serum überempfindlich wird, sondern erst nach Ablauf einer 
gewissen, mehrere Stunden betragenden Zeitspanne. Wichtiger erscheint 
mir das biologische Moment: Tiere, die aktiv mit größter Regelmäßig- 
keit sensibilisiert werden können, lassen sich häufig genug durch Immun- 
sera, die von anderen Spezies gewonnen wurden, nicht passiv präpa- 
rieren, obwohl diese Immunsera in vitro und in vivo mit dem korre- 
spondierenden Antigen glatt reagieren. Von allen Erklärungen, die man 
hier heranzog, erwies sich bisher nur eine als brauchbar: die Berück- 
sichtigung der verschiedenen Lokalisation des Antikörpers, die schon 
P. Ehrlich in ihrer Bedeutung erfaßte, die aber erst in den letzten Jahren 
von Dale, Coca, Doerr u. a. konsequent durchgeführt wurde. Daß der 
Antikörper in Zellen gebildet und von ihnen an das umgebende flüssige 
Milieu abgegeben wird, ist gewiß; die Antikörperproduktion durch 
Transplantate und vor allem durch Explantate bietet in dieser Rich- 
tung absolute Sicherheit. Wir dürfen ferner dem noch in der Zelle be- 
findlichen Antikörper dieselben Wirkungsqualitäten zuschreiben wie 
dem frei gewordenen, vor allem die Fähigkeit, durch Antigen neutra- 
lisiert zu werden; Zweifel können nur mehr darüber bestehen, ob der 
Antikörper in der Zelle in ähnlicher Weise an Eiweißträger gekettet 
ist wie im Blutplasma bzw. im Blutserum, eine Frage, die wir aber 
hier nicht zu erörtern brauchen. Strittig ist dagegen die Bedeutung, 
die dem verschiedenen Sitz des Antikörpers für die Genese jener patho- 
logischen Prozesse beizumessen ist, die wir als klinischen Ausdruck 
der Überempfindlichkeit, als allergische Erkrankungen aujfassen. Da 
sagt nun die sogenannte celluläre Theorie, daß lediglich die Reaktion 
des zellständigen Antikörpers mit dem Antigen pathogen werden kann, 
und zwar nur für die Zellen, an denen sie zustande kommt; diese Theorie 
ist jedoch nicht allgemein anerkannt, da sie sich nicht mit allen Fakten 
der Beobachtung und des Experimentes abzufinden weißt), und es ist 
daher durchaus verständlich, daß die humorale Hypothese noch immer 
zahlreiche Anhänger hat, und daß in der letzten Zeit auch Bestrebungen 
auftauchen, um die scheinbar unversöhnlichen Gegensätze der sich be- 
fehdenden Richtungen sozusagen auf dem Kompromißwege zu über- 
brücken. Br. Bloch hat erst kürzlich das fortwährende Schwanken der 
Lehrmeinungen zwischen den beiden Extremen nicht unzutreffend mit 
den Schwingungen eines Pendels verglichen. 

Um zu einem unparteiischen Urteil zu gelangen, wollen wir einmal 
das Verhältnis, welches die celluläre Theorie als maßgebend hinstellt, 
umkehren und uns fragen: Was geschieht mit einer lebendigen Zelle, 

1) Vgl. Bordet, Compt. rend. de l’Acad. des Sc. 199, 243. 1924; Friedberger, 


Zeitschr. f. Immunitätsforsch. u. exp. Therapie, Orig., 39, 395; 1924 und Ak. Shiga, 
ebenda, S. 414. 
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die antıgenes Eiweiß enthält, wenn in dem sie umgebenden Milieu der 
zugehörige Antikörper plötzlich auftritt? Versuchsanordnungen, welche 
uns die Antwort liefern könnten, sind aus dem Gebiete der sogenannten 
Cytotoxine, namentlich der Hämo- und der Bakteriolysine schon lange 
bekannt. Aber die Bakterien gehören nicht zu den tierischen, sondern 
zu den pflanzlichen Organismen, und die Erythrocyten sind kernlose, 
in eigentümlicher Art auf eine Spezialfunktion eingestellte Elemente, 
die sich nicht mehr zu vermehren vermögen, keine aktive Beweglichkeit 
besitzen und bei denen Leben, Krankheit und Tod nur einen verschwon- 
menen, grobmorphologischen Ausdruck finden; zudem hat bei den 
Bakterien wie bei den Erythrocyten die mechanisch-physikalische 
(kolloidchemische) Betrachtung alle biologischen Momente völlig über- 
wuchert. 

Es war daher ein glücklicher Gedanke von Rössle, zu derartigen Ex- 
perimenten Protozoen, und zwar Paramäcien zu benützen. Setzt man zum 
Wasser, in welchem lebende Paramäcien herumschwimmen, ein Anti- 
paramäcienserum zu, das man sich durch Immunisierung von Kaninchen 
mit den Leibern der Infusorien leicht verschaffen kann, so geraten diese 
Organismen zunächst in starke Erregung, die sich durch enorm gestei- 
gerte Bewegung kundgibt, werden dann gelähmt, sinken zu Boden und 
sterben schließlich bei genügender Dauer der Einwirkung und hin- 
reichender Konzentration des Immunserums ab. Dabei tritt ein nach- 
weisbarer Verbrauch von Antikörper, ein Schwund desselben aus der 
umgebenden Flüssigkeit ein, wie Rössle sich ausdrückte, eine Abnahme 
der Giftkonzentration; er bezeichnete nämlich das antikörperhaltige 
Immunserum als Gift und den ganzen, eben geschilderten Prozeß als 
Vergiftung. Nach meinem Dafürhalten geht jedoch aus dem Versuch 
nur hervor, daß eine an der Paramäcienzelle intravital abrollende An- 
tigen-Antikörper-Reaktion diesen Elementarorganismus schädigt, da 
ein Antiparamäcien-Serum auf andere, das Antigen nicht enthaltende 
Infusorien gar nicht oder nicht stärker als das korrespondierende Nor- 
malserum einwirkt; selbstverständlich sind daher, wie übrigens Rössle 
selbst hervorhebt, die Krankheitssymptome nicht charakteristisch, son- 
dern lassen sich in derselben Form auch durch verschiedenartige andere 
Einflüsse hervorrufen. Die Schädigung besteht eben in einem starken 
Reiz, wie wir aus der anfänglichen Erregung und der anschließenden 
Erschöpfung schließen müssen; und es ist ein Fundamentalsatz der 
Physiologie, daß der Reizeffekt nicht ausschließlich von der Reizqualität 
abhängt. Das Komplement, um das sich seinerzeit alle Diskussionen 
über Anaphylaxie und Allergie wie um einen Fixpunkt drehten, spiel 
bei der Schädigung der Infusorien keine Rolle; frisches und inaktives 
Immunserum können mit demselben Erfolg benützt werden, und den 
Einwand, daß die Paramäcien selbst diesen Reaktionsfaktor beisteuern, 
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dürfen wir rundweg ablehnen. Auch von einer Verdauung des Anti- 
gens kann nicht die Rede sein; es tritt ja in der Versuchsanordnung 
Rössles als Bestandteil des lebenden Zellprotoplasmas auf; die Schädi- 
gung der Infusorien ist aber in hohem Grade reversibel, die gelähmten 
Infusorien leben, in frisches, serumfreies Wasser gebracht, wieder auf, 
sie bewegen und vermehren sich, und Rössle vermochte sogar Zelltei- 
lungen an Exemplaren festzustellen, die sich noch im Zustande kom- 
pletter Lähmung befanden. Da die Teilungen vom Kern ausgehen, 
müssen wir annehmen, daß dieser weniger leidet als das Cystoplasma; 
das erscheint schon aus räumlichen Gründen ganz natürlich, weil das 
Immunserum von außen her an die Zelle gelangt. Daß die Funktions- 
störung so rasch und so vollständig rückgängig gemacht werden kann 
und daß sich gelähmte Zellen noch zu teilen vermögen, deutet sogar 
darauf hin, daß selbst das Cytoplasma nicht tiefgreifend alteriert wird, 
sondern daß sich der Prozeß auf die äußersten Grenzschichten, viel- 
leicht sogar auf die Zellmembran, beschränkt. In der Tat konstatierte 
Rössle, daß die Oberfläche der Paramäcien klebrig geworden sein muß, 
da die einzelnen Infusorien zwar nicht miteinander verklumpen, wohl 
aber an den Wänden der Behälter, an Bakterien, Fremdkörpern usw. 
hängenbleiben und sich nicht mehr losmachen können. Ob die Visco- 
sität der Paramäcienmembran bloß darauf beruht, daB sie sich mit 
kondensiertem Antiserum oder mit dem Produkt der Antigen-Anti- 
körper-Reaktion beschlägt, mag dahingestellt bleiben; jedenfalls würde 
auch diese Veränderung ausreichen, um die optisch wahrnehmbaren 
Funktionsstörungen und in weiterer Verfolgung das Absterben der In- 
fusorien zu erklären, da bei mikroskopisch dimensionierten Organismen 
die Oberfläche über die Körpermasse so kolossal überwiegt, daß Läsionen 
der ersteren, auch wenn sie an sich geringfügig sind, das Leben des Zell- 
ganzen intensiv beeinträchtigen müssen!). 


1) P. Schmidt wollte den Mechanismus der Anaphylaxie in der Weise erklären, 
daß sich auf den die Blutgefäße auskleidenden Endothelien spezifische Präcipitate 
ablagern, wodurch diese Zellen (zum Teile infolge der Behinderung des inter- 
mediären Gasaustausches) gereizt und geschädigt werden. Manche Beobachtungen 
(Doerr und Russ, P. Schmidt, Lumiere, Opie) lassen sich in diesem Sinne auslegen. 
Der sichere optische Nachweis einer derartigen ‚,Verschlanmung‘‘ der endothelialen 
Oberflächen konnte jedoch bisher weder bei der Anaphylaxie und verwandten Vor- 
gängen (Anaphylatoxin-Schock) noch bei den Paramäcien in der Rössleschen 
Versuchsanordnung erbracht werden, und es muß daher die Frage offen bleiben, 
ob diese grob-mechanische Vorstellung das Richtige trifft oder ob nicht andere 
Momente im Spiele sind. Um nur das Wichtigste hervorzuheben: 1. Es könnte 
zu einer Eiweißflockung innerhalb der Grenzschicht des Protoplasmas kommen, welche 
die Permeabilitätsverhältnisse der Zellhaut äudert. Handovsky hat gezeigt, daß Ery- 
throcyten, die man mit eiweißfällendem Tannin behandelt, leichter Nitrite durch 
ihre Membranen eindringen lassen, daß also die Einwirkung einer eiweißkoagu- 
lierenden Substanz nicht immer zu einer Abdichtung der Gewebe führen muß, 
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Mit der Annahme eines einfachen Membranphänomens harmoniert 
endlich noch eine andere Beobachtung von Rössle. Er konnte sich über- 
zeugen, daß Paramäcien nach ein- oder mehrtägigem Verweilen in sub- 
letalen, aber gut wirksamen Antigenkonzentrationen unempfindlich wer- 


sondern unter Umständen auch eine Steigerung der Durchlässigkeit zur Folge 
haben kann. Bedeutungsvoll ist dabei für unser Problem der Umstand, daß das 
Tannin seiner Natur nach (ebensowenig wie ein antikörperhaltiges Immunserum 
oder ein Eiweißantigen) tiefer in das Zellinnere eindringen kann. W. Heubner 
kommt auf Grund dieser und ähnlicher Beobachtungen (an Erythrocyten, Bak- 
terien, Algenzellen) zu dem Schlusse, daß Stoffe, welche an der Oberfläche von Zellen 
haften bleiben, nicht nur die Permeabilität der Membran vermindern oder erhöhen 
können, sondern daß sich die an der Grenzschichte gesetzte Veränderung in das Zell- 
innere fortzupflanzen vermag, so daß der kolloidale Zustand des Zellprotoplasmas 
beeinflußt wird. 

2. Es könnte sich um Lipoidflockungen oder Lipolysen in der Grenz- 
schicht handeln, die den gleichen Effekt nach sich ziehen können wie eine 
Überführung von Membraneiweiß aus dem Sol- in den Gelzustand. Die Grenz- 
schichten der Zellen sind bekanntlich lipoidreich und da Lipoide antigene Funk- 
tionen entfalten (K. Meyer, Landsteiner, Sordelli, Sachs, Klopstock u. a.), kann 
zumindest der Paramaecienversuch auch so aufgefaßt werden, daß die Zellschödi- 
gung durch eine Reaktion zwischen Membranlipoiden und ihren Antikörpern 
(Antilipoiden) und nicht durch eine Reaktion zwischen Paramäcienprotein und 
dem korrespondierenden Immunkörper eingeleitet wird (vgl. hiezu die interessanten 
Untersuchungen von Nodake über ektoplasmatische und endoplasmatische Anti- 
körper der Bakterien, Zeitschr. f. Immunitätsforsch. 41, 336; 1924). Da das 
Forssmansche Antigen ein Lipoid ist, kann dieser Gedankengang auch auf die 
„umgekehrte Anaphylaxie“ (, Toxizität“ der Pferdenierenantisera für Meerschwein- 
chen) ohne weiteres übertragen werden; bei der typischen Anordnung des ans- 
phylaktischen Experimentes würde er Schwierigkeiten bereiten, die indes nicht 
prinzipieller Natur sind, da nichts im Wege steht, Flockungen in der Membran als 
pathogenetisch gleichwertig anzusehen, mögen sich an ihnen nur Lipoide oder 
Proteine als Antigene beteiligen. Die Hauptmasse der spezifischen Niederschläge 
rekrutiert sich ohnehin nicht aus dem Antigen, sondern aus dem Immunserum. 

3. In jedem der aufgezählten Fälle könnte die Zellschädigung hervorgerufen 
werden: a) durch die Membranläsion als solche; b) durch die begleitende Erschütte- 
rung der Plasmakolloide; c) durch den abnormen Eintritt von Stoffen in das Zell- 
innere oder d) durch das Freiwerden bzw. den Austritt von Substanzen, die in der 
normalen (durch die Antigen- Antikörper-Reaktion nicht beeinflußten) Zelle gebu- 
den, in unschädlicher Form verankert sind. Die an 4. Stelle genannte Möglichkeit 
gestattet es, die Konzeption eines anaphylaktischen Giftes von einem geänderten 
Standpunkt aus im Rahmen der cellulären Theorie emeut zu diskutieren. Man 
hat wegen der Ähnlichkeit der pharmakologischen Wirkung immer an histamin- 
artige Substanzen gedacht und neuere Arbeiten von Manwaring (Proc. of the 
soc. f. exp. biol. a. med. 21, 536; 1924 und Journ. of exp. med. 41, 159; 1925) 
sprachen dafür, daß die Leber des Hundes im anaphylaktischen Schock solche 
Stoffe an das durchströmende Blut abgibt, die dann sekundär auf entfernte Or- 
gane (z. B. die Harnblase) einwirken und die auch im normalen Hundeorganismus 
Schocksymptome auszulösen vermögen. Auch Lewis und Grant (Heart, 14; 1924) 
vertreten die Ansicht, daB die Urticariaquaddel, eines der häufigsten Symptome 
der lokalen und allgemeinen Hautallergie, auf dem Freiwerden histaminäbnlicher 
Voto l en beruht. Allerdings genügen vorderhand die beigebrachten Argu- 
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den; verbringt man sie in frisches Wasser und wartet, bis sie sich erholt 
haben, so reagieren sie auf die Berührung mit Antiserum nicht mehr und sie 
sind auch, soweit die angewendete Methodik darüber Aufschluß gab, nicht 
mehr imstande, den Antikörper aus der umgebenden Flüssigkeit an sich zu 
reißen. Rössle meinte, die Paramäcien seien immun geworden; Kretz 
wehrte sich jedoch gegen diese Formulierung und wollte eher von einer 
Gewöhnung d. h. von einer Anpassung sprechen. Die Entscheidung 
fällt mir von meinem Standpunkt aus nicht schwer. Warum reagieren 
die „serumfest‘“ gewordenen Paramäcien nicht mehr mit dem Anti- 
körper? Man kann sich doch nicht gut vorstellen, daß das Antigen, 
in diesem Falle lebendes, im organisierten Zellverband stehendes Eiweiß, 
eine den Verlust der Antigenfunktion bedingende chemische Veränderung 
erfährt, ohne daß die Zelle dabei abstirbt; die Aufrechterhaltung des 
spezifischen Eiweißbestandes ist eine biologische Notwendigkeit für die 
Lebenskontinuität des Individuums sowohl wie für den Fortbestand und 
die Konstanz der Art. Auf die Anerkennung dieses Prinzipes stützen 
sich ja alle unsere Vorstellungen von Abwehrreaktionen, von Norm- 
ergie und Allergie. Zudem geht die Serumfestigkeit nicht mit den In- 
dividuen unter, die sie erworben haben, sondern wird mit größter Zähig- 
keit durch zahlreiche Generationen von Paramäcien festgehalten, auch 
wenn sich diese dauernd in serumfreiem Wasser entwickeln, eine Er- 
scheinung, die man bei den serum- und atoxylfesten Trypanosomen, 
bei bakteriophagenfesten Bakterien ebenfalls konstatiert hat. Es ist 
ungleich plausibler, an eine Veränderung der Zellmembran zu denken, 
welche die Reaktion des Antigens im Cytoplasma mit dem die Zelle 
bespülenden Antiserum verhindert. Die Zellmembran, die allen äußeren 
Einflüssen direkt exponiert ist, muß mit Schutzvorrichtungen versehen 
sein und eine dieser Vorrichtungen kann, ich sage vorsichtshalber 
„kann‘, darin bestehen, daß die Zelle auf dem Wege des Stoffwechsels 
die Beschaffenheit ihrer Membran modifiziert. Die durch Teilung ent- 
stehenden Tochterzellen übernehmen große Membranflächen von der 
Mutterzelle und bilden die neuen, infolge der Oberflächenvergrößerung 
erforderlichen Anteile gewissermaßen nach dem schon vorhandenen 
Muster. 


mente noch nicht, um die Theorie zu stützen, daß die zellständige Antigen-Anti- 
körper-Reaktion die Zelle zur Abgabe von Histamin oder analogen Stoffen ver- 
anlaßt und daß diese erst die produzierenden Gewebe selbst sowie entfernte emp- 
findliche Organe reizen. Die Entscheidung darüber, warum die zellständige Antigen- 
Antikörper-Reaktion zur Noxe wird, muß somit weiteren Studien vorbehalten 
werden. Man erkennt jedoch, daß sich die ‚Membranhypothese‘‘ mit vielen älteren 
Ideen und Beobachtungen vereinbaren läßt. Sie stimmt auch vorzüglich mit 
der Lehre von Ebbecke überein (Dtsch. med. Wochenschr. 1924), daß das erste Glied 
der Erregungskette bei Zellreizungen in einer Membranlockerung und einer dadurch 
bedingten Permeabilitätszunahme gesucht werden muß. 
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Wenn ich diesen Modellversuch von Rössle so ausführlich geschildert 
und mich mit seiner Kommentierung bis in die Einzelheiten beschäftigt 
habe, so geschah das nicht ohne Absicht. Was wir an der lebenden 
Paramäcienzelle wahrnehmen, tritt uns an allen Zellen entgegen, mögen 
sie nun freilebende Organismen oder Elemente komplizierter Gewebs- 
strukturen sein. Der Kontakt mit einem auf ihr Eiweiß spezifisch ein- 
gestellten Immunserum lähmt begeißelte Bakterien (hat man doch 
früher einmal die Agglutinine ‚„Paralysine‘‘ genannt), er sistiert die 
Flimmerbewegung des Trachealepithels, er bringt den glatten Muskel, 
wie die durch Forssman inaugurierte Forschungsrichtung gezeigt hat, 
zur Kontraktion, er spornt die Gefäßendothelien zu erhöhter Tätigkeit, 
bis sie erlahmen und den ungehinderten Austritt von Blutplasma ge- 
statten; kurz, jede Zelle beantwortet diesen Reiz in der durch ihre Diffe- 
renzierung vorgeschriebenen Weise mit Erregung, Ermüdung und 
schließlich mit Erschöpfung und Tod. 

In Geweben, die sich aus Zellen mit sehr verschiedenartigen Funk- 
tionen aufbauen, müssen die Vorgänge einen komplizierten Charakter an- 
nehmen; und das gilt vor allem auch für die Haut. In der Subeutis 
erzeugt die Zufuhr eines spezifischen Antiserums einen Prozeß, der in 
jeder Hinsicht eine typische Entzündung darstellt, und es hängt ganz 
von der Menge bzw. von der Konzentration des injizierten Immunserums 
ab, welchen Grad diese Entzündung erreicht und ob sie ihren Ausgang 
in eine restitutio ad integrum, in chronisch-indurative Veränderungen 
oder in Nekrose und Sequestration der betroffenen Hautpartie nimnt. 
Die außerordentliche Komplexität bindegewebiger Entzündungen und 
ihre Ursachen, die nicht nur in der verschiedenartigen Funktion der 
einzelnen Zellarten, sondern auch in ihrer Abhängigkeit voneinander 
sowie (durch Zirkulation und Innervierung) vom Gesamtorganismus 
zu suchen sind, hat Rössle in seinem Entzündungsreferat ins rechte Licht 
gerückt, so daß ich mich begnügen kann, auf diesen Teil seiner Aus- 
führungen hinzuweisen. Ich muß jedoch mit allem Nachdruck betonen, 
daß diese spezielle, durch direkte Subcutaninjektion von anlikörper- 
haltigem Immunserum hervorgerufene Entzündung in keinem Belange 
von dem Ärthusschen Phänomen, von der sogenannten hyperergischen 
Entzündung abweicht, die durch die wiederholte Einspritzung von 
Antigen ausgelöst werden kann; die Erscheinung, daß die Intensität 
der Entzündung bei der zweitgenannten Versuchsanordnung mit der 
Zahl der Injektionen stetig zunimmt, können wir — wie bereits erwähnt 
— im ersten Falle durch steigende Dosen des einverleibten Antikörper 
getreu kopieren. Die Richtigkeit dieser Behauptung erstreckt sich 
nicht nur auf das Bindegewebe. Seit wir durch die Untersuchungen 
von Forssmann, Doerr und R. Pick u. a. ein Antigen kennengelernt 
haben, das bei bestimmten Tierspezies zwar in allen Körperzellen, 
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nicht aber in den Erythrocyten vorhanden ist, existiert überhaupt 
keine Manifestation immunisatorisch entstehender Überempfindlich- 
keit, die wir nicht ebenso auf die eine wie auf die andere Weise!) zu er- 
zeugen imstande sind, mag es sich nun um die Urticariaquaddel, um 
generalisierte Exantheme oder um eine der vielen Formen des akuten 
oder protrahierten Schocks handeln. Es ist daher gewiß nicht nur 
kühne Spekulation, wenn wir in beiden Fällen einen identischen Me- 
chanismus voraussetzen und die aus dem Paramäcienexperiment ab- 
geleiteten Ansichten auf die pathogenen Auswirkungen wiederholter 
Zufuhr antigener Eiweißkörper zu übertragen versuchen. Auch in die- 
sem Falle könnte der abnorm starke Reiz nicht vom Antigen als solchem, 
sondern von einer an der Zellmembran oder in den @Grenzschichten des 
Cytoplasmas ablaufenden Antigen- Antikörper- Reaktion ausgehen; nur 
wäre das räumliche Verhältnis der beiden RBeaktionskompomenten ein 
anderes, der Antikörper befände sich innerhalb, das Antigen außerhalb 
der Membran. 

Drei Tatsachen geben dieser Hypothese eine feste Stütze: 1. Man kann 
bei sensibilisierten Tieren und Menschen Überempfindlichkeitserscheinun- 
gen provozieren, auch wenn das Blut nachweislich antikörperfrei ist; 
2. umgekehrt kann reichlich Antikörper im Blute zirkulieren, ohne daß 
die Einspritzung von Antigen Störungen bewirkt; 3. isolierte und blutfrei 
gemachte überlebende Organe sensibilisierter Tiere reagieren, wenn in 
der sie umgebenden oder ihre Gefäße durchströmenden Flüssigkeit 
plötzlich Antigen auftritt, in derselben Weise wie an ihren gewöhnlichen 
Standorten im Organismus. Über die Beweiskraft dieser Argumente 
will ich kein Wort verlieren, zumal ich dazu an anderen Orten eingehend 
Stellung genommen habe. Bemerkenswert erscheint mir jedoch, daß 
alle allergischen Störungen so hervorragend reversibel sind, genau wie 
die Lähmungen der Paramäcien; zur Nekrose, zum Zelltod kommt es 
nur unter den exzessiven Bedingungen des Arthusschen Versuches, 
wo wir ein förmliches Depot einer konzentrierten und schwer resorbier- 
baren Antigenlösung an einer circumscripten Stelle des Bindegewebes 
anlegen und wo außerdem, worauf zuerst Auer aufmerksam gemacht 
hat, fortwährend neuer Antikörper durch die Zirkulation zutranspor- 


1) D. h. durch Zufuhr von Antikörper bei Vorhandensein von Antigen oder 
umgekehrt durch Einverleibung von Antigen bei präexistentem Antikörper. 
In beiden Fällen sind es dieselben Zellkategorien, die an den pathologischen 
Vorgängen in erster Linie partizipieren: die Endothelien (Ödeme) und die glatten 
Muskelfasern (Kontraktionen). Die Identität erstreckt sich bis in die kleinsten 
Details. Sensibilisiertte Meerschweinchen reagieren auffälligerweise nicht mit 
Peritonitis, wenn man Antigen in die Bauchhöhle injiziert ( Rössle); die Peritonitis 
bleibt aber auch aus, wenn man in das Peritonealcavum einen gegen Meer- 
schweinchenzellen gerichteten Antikörper (Pferdenieren-Antiserum) einspritzt 
(eigene Versuche). 
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tiert wird!). Der Arthussche Versuch mag sich für das Studium der Ent- 
zündung eignen (Rössle, Gerlach), aber sicher nicht für die Analyse 
der allergischen Erscheinungen, da die Verhältnisse wegen der Kom- 
plexität der Entzündung einerseits, wegen der extremen und während 
der Beobachtungsdauer variablen Mengenverhältnisse von Antigen und 
Antikörper ganz undurchsichtig werden. Am glatten Muskel, am Endo- 
thel ist die Reversibilität jedenfalls deutlich ausgeprägt und spricht wie 
bei den Paramäcien für eine bloße Schädigung der äußeren Zellschichten 
bzw. der Membranen. Leider ist meines Wissens noch kein entschei- 
dender Schritt unternommen worden, um die Experimente am über- 
lebenden Organ der sensibilisierten Tiere ganz auf das Schema des Para- 
mäcienmodelles zu reduzieren, indem man nicht mehr die ganzen Or- 
gane, sondern einzelne Zellen, die einem vorbehandelten Organismus 
entstammen, mit Antigen zusammenbringt; bei den Fortschritten der 
biologischen Mikrotechnik scheint mir das möglich und höchst aus- 
sichtsvoll zu sein. 

Im Paramäcienversuch steckt überhaupt mehr, als man auf den 
ersten Blick meinen würde. In der ursprünglichen oder in modifizierter 
Form müßte er Gelegenheit bieten, die Natur der Veränderung, welche 
die Zellen durch die an ihnen ablaufende Antigen-Antikörper-Reaktion 
erfahren, eingehender zu untersuchen und insbesondere die hier vor- 
getragene Hypothese einer Läsion der äußeren Zellschichten auf ihre 
Stichhaltigkeit zu prüfen. Der große Vorteil dieser Methodik liegt nicht 
nur in der absoluten Gewißheit, daß in diesem Falle die eine Kompo- 
nente der pathogenen Reaktion, das Antigen, sicher im Zellinnern 





1) Das lehrt auch die experimentelle Analyse des Arthusschen Phänomens, 
die neuerdings Opie ausgeführt hat (Journ. of immunol. und Journ. of exp. med. 
1924). Opie stellte fest, daß sich subcutan eingespritztes Pferdeserum im nor- 
malen Kaninchen rasch im ganzen Organismus verteilt, indem es in kurzer Zeit 
resorbiert wird und im unveränderten Zustande zu den verschiedenen Geweben 
gelangt; beim homolog immunisierten Tiere wird es dagegen an der I njektionsstelle 
fixiert und durch den auf dem Blutwege zugeführten Antikörper lokal abgesättigt. 
Die Zellen des Applikationsortes tauchen somit nicht nur durch relativ lange Zeit 
in eine konzentrierte Antigenlösung, sondern werden auch noch dadurch beein- 
flußt, daß fortwährend frischer Antikörper zuströmt und mit dem lokal fixierten 
Antigen (unter Eiweißflockung) abreagiert. Welche Mengen von Antigen und 
Antikörper dabei auf kleinstem Raum in Wechselwirkung gebracht werden, geht 
aus folgender (eigener) Beobachtung hervor: Ein Kaninchen, dessen Serum ein 
enorm hochwertiges Präcipitin für Pferdeeiweiß enthielt, wurde mit 0,5 ccm 
Pferdeserum intratestikulär injiziert. Massive, hämorrhagisch-nekrotisierende Ent- 
zündung des Hodens (Arthussches Phänomen). Am Tage nach der Injektion war 
das Serum des Tieres völlig antikörperfrei. Charakteristischerweise blieb aber die 
Cutanreaktion auf Pferdeserum positiv, ein Beweis, 1. daß die Neutralisation des 
Antikörpers nicht im ganzen Organismus, sondern nur im Hoden stattgefunden 
hatte und 2., daß für das Zustandekommen der Cutanreaktion nicht der zirku- 
lierende, sondern nur der zellständige Antikörper maßgebend sein konnte. 
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ihren Sitz hat; es kommt noch die durch die Wahl isolierter, lebeńder 
Zellen bedingte Übersichtlichkeit und leichte Nachweisbarkeit der Re- 
aktionsfolgen und die Möglichkeit der Einführung bzw. Variierung an- 
derer Faktoren hinzu. Um nur eines anzuführen: Man könnte in der 
die einzelnen Zellen umgebenden Flüssigkeit eine „rein humorale“ 
Antigen-Antikörper-Reaktion vor sich gehen lassen, z. B. bei Verwen- 
dung von Paramäcien als Testobjekt eine Reaktion zwischen Pferde- 
eiweiß und Antipferdeserum, und nachsehen, ob und unter welchen 
Bedingungen die Paramäcien in Mitleidenschaft gezogen werden. Es 
müßte sich auf diesem oder einem ähnlichen Wege wohl erweisen, ob 
die celluläre Theorie der allergischen Störungen in ihrer extremen Fas- 
sung richtig ist oder ob nicht auch extracelluläre (humorale) Antigen- 
Antikörper-Reaktionen benachbarte Zellen schädigen; die Konzeption 
einer Membranläsion würde sich schließlich auch mit der zweitgenannten 
Alternative vertragen. Bisher deutet allerdings trotz vereinzelter gegen- 
teiliger Angaben von Opie u. a. alles darauf hin, daß der zirkulierende 
Antikörper die antikörperhaltige Zelle schützt, indem er das von außen ein- 
dringende Antigen nach der alten Ehrlichschen Vorstellung von den Ge- 
webeben leitet bzw. durch rasche Neutralisation reaktionsunfähig macht. 

Über die Richtungen, nach denen hin das Experimentieren an ein- 
zelnen Zellen noch eines Aufbaues fähig ist, geben übrigens auch manche 
schon vorliegende Beobachtungen wertvolle Hinweise. Rössle sah, daß 
sich unter vielen hundert Paramäcien immer einige finden, die von 
Haus aus gegen die Einwirkung eines Antiserums resistent sind, und 
daß „hungernde‘‘ Exemplare einen höheren Grad von Empfindlichkeit 
aufweisen als ‚fette‘. Alle Paramäcien müssen aber doch dasselbe, 
für ihre Art spezifische Eiweißantigen enthalten und man sieht sich 
daher abermals dazu gedrängt, auf verschiedene, vom jeweiligen Stoff- 
wechsel abhängige Zustände ihrer Membranen zu schließen. Der Stoff- 
wechsel jeder Zelle wird ja von ihrer Begrenzungsfläche vermittelt 
und beherrscht. Unwillkürlich erinnern diese Angaben an gewisse 
Seitenstücke aus dem Gebiete der Anaphylaxie und Allergie, vor allem 
an die antagonistische Beeinflussung allergischer Phänomene durch 
Stoffwechselvorgänge, durch das Alter, die Inanition, durch Änderungen 
der parenteralen Proteinzufuhr. Kann man es doch durch konsequente 
Verfütterung eines bestimmten Eiweißkörpers dahin bringen, daß Meer- 
schweinchen überhaupt nicht mehr auf denselben reagieren, selbst wenn 
er parenteral eingespritzt wird, obwohl sie die Fähigkeit der Antikörper- 
produktion durchaus nicht eingebüßt haben; man hat diesen Zustand 
ebenfalls als „Immunität“ bezeichnet, obzwar das m. E. ebenso un- 
zutreffend ist wie bei der erworbenen und vererbbaren Resistenz der 
Paramäcien gegen spezifische Antisera, die ich auf eine schützende 
Anpassung der Infusorienmembran zurückzuführen versuchte. Mögen 
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aber diese Analogisierungen berechtigt sein oder nicht, mag sich ihre 
Erklärung durch eine hohe und bisher nicht genügend gewürdigte Va- 
riabilität bzw. Veränderlichkeit der Zellmembranen in der Folge als 
richtig oder falsch erweisen, eines geht unzweifelhaft aus dem Para- 
mäcienexperiment hervor: die Tatsache, daß Zellen derselben Art durch 
die an ihnen ablaufende Antigen-Antikörper-Reaktion in ganz ver- 
schiedener Intensität geschädigt werden und damit eröffnet sich uns 
ein Ausblick auf die Kompliziertheit der Vorgänge im Gewebe, der 
noch weit über das hinausgeht, was wir bereits bei der Besprechung der 
Entzündung konstatiert haben. Im Gewebsverband stehen nicht nur 
Zellarten mit differenter Organisation und teils selbständiger, teils ab- 
hängiger Funktion, die Zellen jeder einzelnen Kategorie können sich 
auch durch ihr Alter und durch die momentane Stoffwechselphas 
unterscheiden; zu den normalen, bodenständigen Elementen treten zu- 
gewanderte und vor allem neugebildete hinzu, und die neugebildeten 
zeigen oft, wie z. B. die epitheloiden und Riesenzellen der tuberkulösen 
und syphilitischen Granulome, ein durchaus abweichendes Verhalten, 
in morphologischer sowohl wie in biologischer Hinsicht. Man kann 
wohl auch durch Injektion von abgetöteten Tuberkelbacillen beim nor- 
malen d. h. nichtinfizierten Tiere Tuberkulinüberempfindlichkeit her- 
vorrufen!) ; aber das tuberkulöse Gewebe (die Tuberkulocyten Bessaus) ist 


1) Für die Auffassung der Tuberkulinüberempfindlichkeit als Allergie d. b. als 
eine auf dem Sensibilisierungswege entstandene Überempfindlichkeit gegen gelöste 
Produkte der Tuberkelbacillen ist jedoch die Erzeugung des Zustandes durch ab- 
getötete Bakterien (Ungermann, Bessau, H. Langer u. v. a.) oder durch gelöste, 
aus den Bakterienleibern gewonnene Substanzen (MeJunckin, J. Paraf) von 
größter theoretischer Bedeutung; die in dieser Hinsicht erzielten positiven Ergeb- 
nisse lassen keinen Zweifel zu und beweisen, daß eine fortschreitende Infektion 
keine unerläßliche Voraussetzung darstellt. Daß die Sensibilisierung nicht auch 
mit Tuberkulin gelingt, ist nach den Erfahrungen, die man über die immuni- 
satorischen Wirkungen von lipoiden Halbantigenen (den ‚„‚Haptenen‘“‘ Landsteiners) 
gemacht hat, unwesentlich. Die Abtrennung der Tuberkulinüberempfindlichkei 
von der sog. „.Anaphylazxie gegen T'uberkelbacilleneiweiß‘ (Baldwin, Zinsser, Bessau) 
erscheint mir, soweit man die Verhältnisse im tuberkulös infizierten Organismus 
ins Auge faßt, gekünstelt; denn hier müssen offenbar alle Substanzen der Tuberkel- 
bacillen, sofern sie sensibilisierend wirken, ihre Effekte entfalten, gleichgültig, 
ob es sich um Proteine oder Nicht-Proteine handelt. Abgesehen davon ist es mit 
Rücksicht auf die Untersuchungen Landsteiners, Klopstocks u. a. durchaus wahr- 
scheinlich, daß gewisse „‚Nicht-Antigene“ der Tbe.-Bacillen durch die Kombination 
mit Eiweißantigenen immunisierende Funktionen erwerben können (s. w. u), 50 
daß sich auch aus diesem Grunde scharfe Aufspaltungen der antigenen Figen- 
schaften der Leibessubstanzen der Bakterien als unzweckmäßig erweisen, wem 
man zu einer Erklärung der allergischen Phänomene im Gefolge tuberkulöser In- 
jektionen gelangen will. — Über die passive Übertragbarkeit der Tuberkulinüber- 
eınpfindlichkeit sind die Akten noch nicht geschlossen, wie aus dem Vergleich 
der widersprechenden Angaben von Bail, Lange, F. Nissl, Bessau, Zinsser und 
Müller, Klopstock u. a. erhellt. 
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dem normalen in dieser Beziehung unendlich überlegen, und selbst in 
dem bereits in toto umgestimmten, hypersensibel gewordenen Orga- 
nismus reagieren die Zellen der tuberkulösen Neoformationen elektiver 
und intensiver auf Tuberkulinkontakt als andere, obwohl an sich gleich- 
falls überempfindliche Zellen. Die Entwirrung derart verschlungener 
Verhältnisse scheint mir nur durch Vereinfachung des betrachteten 
Objektes d. h. durch Studien an isolierten, lebenden Gewebselementen 
denkbar, ein Weg, den die biologische Forschung schon so oft und mit 
Erfolg eingeschlagen hat. 

Daß man bei der Übertragung der an Zellen erzielten Ergebnisse 
auf Gewebe vorsichtig zu Werke gehen muß, verhehle ich mir da- 
bei keineswegs. Das Gewebe ist kein einfaches Mauerwerk aus 
Zellbausteinen; stehen doch die Zellen untereinander und mit den 
Fasern der Intercellularsubstanzen sogar morphologisch in Ver- 
bindung, wie die feinere Anatomie der Haut und die Untersuchung mit 
den vervollkommneten Versilberungsmethoden gelehrt hat. Nur darf 
man die Bedeutung der Korrelation nicht in dem Sinne überschätzen, 
daB sie die Selbständigkeit der Elemente gänzlich aufhebt. Mehr als 
ein anderes Gewebe macht die Haut den Eindruck eines Kontinuums; 
trotzdem beobachten wir gerade an der Haut ganz einwandfrei das 
Phänomen der regionären, der auf abgegrenzte Bezirke beschränkten 
Immunität oder, was dasselbe ist, der lokalen Überempfindlichkeit, deren 
Existenz von manchen Theoretikern in Zweifel gezogen wird. Der Der- 
matologe kann aber in diesem Punkt keine Diskussion zulassen. Ihm 
sind die sogenannten fixen allergischen Exantheme, für die ich wohl 
in diesem Kreise keine kasuistischen Belege anzuführen brauche, das 
Wiederaufflammen alter Tuberkulinreaktionen nach neuerlicher Ein- 
wirkung von Tuberkulin, Beweise, die keiner anderen Deutung zugänglich 
sind, als daß der Immunitätszustand einer Hautzelle von dem ihrer 
unmittelbaren, oft ganz gleichartigen Nachbarn unabhängig sein und 
beliebig lange Zeit unabhängig bleiben kann. Hat man sich hier nicht 
von Übertreibungen ferngehalten, so ist man andererseits an wohl- 
bekannten Tatsachen achtlos vorbeigegangen; ich denke da in erster 
Linie an die fortwährende Erneuerung der Haut und anderer immuni- 
sierbarer Gewebe. In der Basalschicht der Epidermis teilen sich die 
Zellen mitotisch, um durch ihre Vermehrung den starken Zellverbrauch 
zu decken, aber sie tun das nicht kontinuierlich, sondern paroxysmal, 
in Schüben gesteigerter Proliferation, die durch Intervalle voneinander 
geschieden sind. Miescher hat auf diesen physiologischen Vorgang 
den rhythmischen Ablauf des Röntgenerythems nach einmaliger Be- 
strahlung bezogen; wir begegnen diesem wiederholten An- und Ab- 
schwellen, wenn auch mit anderer Schwingungsdauer, übrigens bei vielen 
krankhaften Reaktionen der Haut. Für die Allergie, speziell die All- 
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ergie der Haut ergeben sich jedenfalls aus solcher Überlegung neue 
Probleme. Nehmen wir einmal den zu diesem Zwecke besonders ge- 
eigneten Fall von Friedberger her. Eine Person erwirbt durch Manipu- 
lieren mit Meerschweinchen eine streng lokale, auf die beeinflußten Haut- 
stellen scharf begrenzte Überempfindlichkeit gegen die Berührung mit 
Meerschweinchenhaaren. Nach Monaten besteht dieser Zustand unver- 
ändert, obwohl inzwischen keine neuen Kontakte stattfanden. Sind 
es noch die alten Zellen, die reagieren, oder schon durchwegs neue! 
Und wenn es Abkömmlinge der ursprünglichen, direkt beeinflußten 
Elemente sind, warum haben sie die Eigenschaften der letzteren be- 
wahrt? Kommt die Rhythmik der Zellteilungen in Schwankungen der 
Hypersensibilität zum Ausdruck oder nicht? Ich kann natürlich nur 
auf alle diese Punkte verweisen und die Notwendigkeit betonen, im Zell. 
versuch nicht nur Zellindividuen, sondern Zellfolgen, d. h. aufeinander- 
folgende Zellgenerationen zu berücksichtigen. Die Serumfestigkeit der 
Paramäcien und der Trypanosomen, die Atoxylfestigkeit der Tryps- 
nosomen, die Lysinfestigkeit der Bakterien, Vorgänge, welche gleich- 
falls Fixierungen individuell erworbener Eigenschaften in Zellfolgen re- 
präsentieren, können uns hier zur Richtschnur dienen. 

Vermag die celluläre Theorie, der ich in diesem Referat eine be- 
stimmtere Fassung zu geben versuchte, die Antithese zwischen anti- 
toxischer Immunität und Eiweißüberempfindlichkeit zu erklären? Zum 
Teile gewiß. Ob ein Mensch einen negativen Schick-Test hat, hängt 
ausschließlich vom Antitoxingehalt seines Blutes, also vom zirkulie- 
renden, freien Antikörper ab, die positive Reaktion auf Pferdeserum 
oder Eiweiß dagegen gar nicht; im letzteren Falle muß also ein anderer 
Umstand ausschlaggebend sein, und es existiert kein anderer Ausweg, 
als diesen Faktor in die reagierenden Zellen zu verlegen. Warum kennen 
wir aber kein Pendant zur positiven Reaktion des sensibilisierten Men- 
schen auf Eiweißantigene? Die ‚Toxinüberempfindlichkeit“ dürfen 
wir nicht ohne weiteres heranziehen, da der toxinüberempfindliche 
Organismus qualitativ so reagiert wie der normale d. h. auf jedes Gift 
in anderer, von der Natur des Giftes abhängiger Weise, während die 
Symptome der Eiweißhypersensibilität stets die gleichen und vom aus: 
lösenden Protein unabhängig sind. Letzterer Umstand ist ja, wie ich 
in meinen Arbeiten über Anaphylaxie und Allergie wiederholt ausge- 
führt habe, eines der wichtigsten Beweismittel für die Behauptung, 
daß das pathogene Agens der allergischen Erkrankungen nicht im All. 
ergen oder in Spaltprodukten desselben zu suchen ist, sondern in seiner 
Reaktion mit dem Antikörper. Die Antitoxine müssen doch ebenfalls 
in Zellen entstehen; warum lassen sich in dieser Phase der Antikörper- 
produktion durch erneute Toxinzufuhr nicht die typischen Symptome 
der Ei“ 'Rüberempfindlichkeit hervorrufen? Die Ursache der bisherigen 
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Mißerfolge könnte in rein quantitativen Verhältnissen begründet sein, 
die uns durch die ungeheure Giftigkeit der Toxine beim Experimentieren 
mit solchen Stoffen aufgezwungen werden, d. h. in den außerordentlich 
kleinen Substanzmengen, die wir, von letalen Dosen als Einheiten aus- 
gehend, injizieren. Die eigentümlichen Bedingungen der Ramonschen 
Toxinpräcipitation lassen sich in diesem Sinne verwerten; mit schwachen 
Toxinlösungen oder, was sehr bezeichnend ist, mit kleinen Volumina 
starker Toxinbouillonen bekommt man überhaupt keine Niederschläge. 
Klare Einblicke wird man jedoch erst erhalten, wenn man mit weit- 
gehend gereinigten, von akzidentellen Proteiden befreiten Präparaten 
anaphylaktische Versuche anstellt und die primäre Giftigkeit unter 
gleichzeitiger Erhaltung der Antigenfunktion ausschaltet, wie das seiner- 
zeit von mir und Raubitschek für das giftige Aalserum durchgeführt 
wurde; die von Löwenstein und Eisler entdeckte Möglichkeit der Toxin- 
entgiftung durch Formaldehyd bietet wenigstens in zweiter Beziehung 
eine willkommene Handhabe. Vorläufig müssen wir allerdings die an 
sich plausible Möglichkeit offenlassen, daß nicht alle, sondern nur be- 
stimmte Reaktionen, wenn sie in der beschriebenen Art unter Zwischen- 
schaltung einer Zellmembran ‘ablaufen, schädigend einwirken. 

Ich wende mich nunmehr einem anderen Kapitel zu, für das ich bei 
Ihnen besonderes Interesse voraussetzen darf, nämlich zu den Bedin- 
gungen, die erfüllt sein müssen, um irgendeiner beim Menschen beobach- 
teten Erkrankung allergischen Charakter zuschreiben zu können und 
daraus die Konsequenzen für die Erklärung ihrer Pathogenese, für Dia- 
gnose und Therapie abzuleiten. Es existieren, wie Sie wissen, zwei 
extreme, durch allerlei Übergänge verbundene Richtungen. Die eine 
bezieht die verschiedensten Prozesse ein, wenn auch nur die entfernte 
Möglichkeit besteht, dieselben irgendeinem Schlagwort z. B. der von 
der Norm abweichenden Reaktionsstärke, einer nachweisbaren Sensi- 
bilisierung, dem parenteralen Eiweißabbau, der Entstehung hypothe- 
tischer Gifte u. dgl. unterzuordnen; die andere gesteht den Titel „All- 
ergie‘‘ nur einem bestimmten pathologischen Geschehen zu und trennt 
sämtliche Phänomene ab, die dem aufgestellten Canon nicht in jedem 
Belange entsprechen. Das muß natürlich seine Gründe haben, deren 
Ermittlung nicht schwerfällt, wenn man die Peripetien der Allergie- 
forschung von Anfang an mitgemacht hat. Die bestanalysierte und über- 
dies die zuerst mit den Methoden der experimentellen Pathologie unter- 
suchte Erscheinung dieser Art ist die Anaphylaxie der Laboratoriums- 
tiere; wenn irgendeines, so ist dieses Phänomen allergischer Natur, und 
über diese Selbstverständlichkeit zu streiten hat keinen Sinn. Der Me- 
chanismus der Anaphylaxie ist uns aber so wenig wie der eines anderen, 
als allergisch anerkannten Prozesses unbekannt; die Aussage, daß es 
sich um eine zellschädigende bzw. zellreizende Antigen-Antikörper- 
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Reaktion handelt, ändert daran nichts, da uns der intimere Konnex 
zwischen dieser Reaktion und der cytotoxischen Wirkung dunkel ist 
und die Membranhypothese nur als ein erster Versuch gelten kann, 
in das Wesen der Sache tiefer einzudringen. Das anaphylaktische Ex- 
periment vermochte uns bis jetzt nur über gewisse Prämissen Aufschluß 
zu verschaffen, unter denen diese Form der Allergie gesetzmäßig zu- 
stande kommt. Es sind das (kurz und unvoreingenommen bezeichnet): 
der individuelle Erwerb und die Nichtvererbbarkeit des Zustandes, 
die Identität der sensibilisierenden mit den auslösenden Stoffen oder, 
was auf dasselbe hinausläuft, die Spezifität der Anaphylaxie, die Not- 
wendigkeit einer Inkubationsperiode, die ihrerseits wieder mit der Anti- 
genfunktion der Anaphylaktogene zusammenhängt, und die Möglich- 
keit einer passiven Übertragung der Hypersensibilität durch das Serum 
überempfindlicher auf normale Tiere, die zu dem Schlusse berechtigte, 
daß auch die aktive Anaphylaxie auf dem Vorhandensein derselben 
Substanzen oder Wirkungsqualitäten beruhen müsse, die das Immun- 
serum vom Normalserum unterscheiden und die wir eben ganz allge- 
mein Antikörper nennen. Dazu gesellen sich noch die eigentümlichen 
Symptomenbilder, die zwar von einer Tierspezies zur anderen und inner- 
halb der gleichen Art je nach der auslösenden Dosis und dem Appli- 
kationsmodus variieren, die aber doch mehrere hervorstechende Züge 
miteinander gemeinsam haben, in erster Linie die Unabhängigkeit von 
der chemischen und dynamischen Qualität des auslösenden Stoffes, 
in zweiter die prominente Beteiligung des Endothels der Gefäße und 
der glatten Muskeln, in bindegewebigen Texturen (als lokale Vorgänge) 
den entzündlichen Charakter. 

Der Kliniker beobachtet nun zahlreiche Erscheinungen, bei denen 
diese Prämissen und Kriterien des anaphylaktischen Experimentes nur 
zum Teile erfüllt oder oft auch nur zum Teile nachweisbar sind. Und 
da scheiden sich die Wege, indem bald die Differenzen, bald die par- 
tiellen Übereinstimmungen höher bewertet werden. Die herrschende 
Auffassung, der ich mich in den letzten Jahren immer enger angeschlos- 
sen habe, geht aber doch dahin, daß auch Prozesse, die mit den anapby- 
laktischen bei rein äußerlicher Betrachtung nicht zur völligen Deckung 
gebracht werden können, trotzdem denselben Mechanismus besitzen 
können und als echte allergische Phänomene auf die gleiche Stufe ge- 
stellt werden dürfen. Gerade die celluläre Theorie der Anaphylaxie 
hat mich in dieser Ansicht bestärkt und gefördert. Nur darf man den 
sicheren Boden der Tatsachen nicht verlassen und muß sich die Frage 
vorlegen: Was ist am anaphylaktischen Paradigma wesentlich, was ak- 
zidentell und für die Zuerkennung der allergischen Natur einer Er- 
krankung entbehrlich? Die Antwort ist nicht leicht und kann bei dem 
jet-fven Stand unserer Kenntnisse auch nicht in Form eines kurzen, 
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für alle Einzelfälle gültigen Schemas erteilt werden. Zum Schemati- 
sieren nötigt mich nur die Grenze, die einem Referat über ein so um- 
fassendes Thema naturgemäß gezogen ist. Wesentlich erscheinen für 
eine allergische Reaktivität oder für eine allergische Reaktion m. E. 
folgende Momente: 

l. Die Abweichung von der Norm, die im früheren Verhalten des- 
selben Individuums, bei den angeborenen Formen auch im Verhalten 
anderer Individuen derselben Art gegeben ist; 

2. die Spezifität, gleichgültig, ob sie uns als Mono- oder Polyspezi- 
fität entgegentritt; 

3. die Symptomatologie der Reaktionen: die klinischen Erschei- 
nungen müssen von den chemischen und pharmakodynamischen Eigen- 
schaften der auslösenden Stoffe völlig unabhängig sein und von solcher 
Art, daß sie sich im typisch anaphylaktischen Experiment am Tiere, 
eventuell am Menschen reproduzieren lassen; 

4. die celluläre Theorie verlangt außerdem, daß als Ursache der ab- 
normalen Reaktivität besondere, stofflich (als Reagine) vorgestellte 
Eigenschaften der reagierenden Zellen nachgewiesen werden. Dieser 
Nachweis ist als sicher erbracht anzusehen, wenn die Zellen den be- 
treffenden Stoff an das Blutplasma abgeben, so daß die passive Über- 
tragung des Zustandes durch Blutserum möglich wird!). Andere Me- 





1) Es braucht jedoch nicht besonders betont zu werden, daß die passive 
Übertragbarkeit durch Serum für die celluläre Theorie keine conditio sine qua 
non, sondern nicht mehr als ein bequemes und zuverlässiges Beweismittel für die 
Existenz eines stofflichen Reagins darstellt. Leider bestehen über die Bedeutung 
und über die Anwendbarkeit dieser Versuchsanordnung bei Anhängern und Gegnern 
der cellulären Theorie Ansichten, die sich nicht anders als durch Unkenntnis des 
Tatsachenmateriales erklären lassen. Der negative Ausfall derartiger Experi- 
mente gestattet überhaupt keinen Schluß, sondern nur der positive und vom 
positiven Ergebnis darf man wieder nicht erwarten, daß es sich in allen Fällen 
allergischer Reaktivität erzielen läßt; es reicht vollkommen aus, wenn man bei 
einigen Fällen einer bestimmten Überempfindlichkeitstype einwandfreie Resul- 
tate festgestellt hat. Das gilt schon für die Anaphylaxie, für das maßgebende 
Paradigma. Das Meerschweinchen wird gegen Pferdeeiweiß aktiv anaphylaktisch, 
lange bevor in seinem Blute der passiv übertrarbare Antikörper auftritt; und 
das Gelingen des passiven Versuches hängt wieder ganz davon ab, ob man einen 
zum Serumspender passenden Empfänger wählt oder nicht. Die Serumanaphrlaxie 
der Säuger läßt sich nicht auf Vögel passiv übertragen und umgekehrt, die Mallein- 
überempfindlichkeit vom Meerschweinchen auf das Meerschweinchen, nicht aber 
vom Pferde auf das Meerschweinchen (F. Nissl). Nicht einmal die homologe Ver- 
suchsanordnung bietet in dieser Hinsicht Garantien; denn mein Schüler @. Fischer 
vermochte die Erythrocytenanaphylaxie nicht vom Meerschweinchen auf Meer- 
schweinchen, wohl aber von Kaninchen auf Meerschweinchen durch Serumtransport 
zu verpflanzen. Diese in der Literatur niederzelegten und durch zahllose Einzel- 
experimente erhärteten Angaben sollte man kennen, bevor man sich mit passiv 
anaphylaktischen Experimenten zu beschäftigen und ihre Resultate theoretisch 
zu verwerten anfängt. 
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thoden, die dem Zwecke gleichfalls entsprechen, wenn auch nicht ganz 
eindeutig, wären: die passive Übertragung von Transplantaten, die 
Prüfung isolierter Zellen oder herausgeschnittener, blutfreier Gewebe, 
die spezifische Desensibilisierung. 

Da alle diese Momente als wesentlich bezeichnet wurden, genügt es 
natürlich nicht, wenn nur eines oder mehrere, nicht aber sämtliche zu- 
treffen. Als allergische Phänomene hätten daher zu gelten jene Er- 
krankungen des Menschen, bei denen alle Voraussetzungen des ana- 
phylaktischen Experimentes klar gegeben sind, ferner alle Formen der 
Serumkrankheit, die Überempfindlichkeiten gegen Mallein, Tricho- 
phytin, Tuberkulin, Luetin usw., aber auch die Idiosynkrasien, gleich- 
gültig, ob sie angeboren oder durch spezifische Sensibilisierung er- 
worben, ob sie gegen Antigene im Sinne der orthodoxen Serologie oder 
gegen sogenannte Nichtantigene gerichtet sind. Wichtig erscheint mir 
nur, daß sich angeborene von nachweislich erworbenen Idiosynkrasien 
in keiner Beziehung unterscheiden, daß symptomatologisch ganz gleich- 
wertige Idiosynkrasien ebensowohl auf klassische Antigene (Pferde- 
serum, Eiereiweiß) wie auf Nichtantigene spezifisch eingestellt sein 
können und daß die passive Übertragung durch Serum nun schon in 
einer ganzen Reihe von Fällen einwandfrei gelungen ist, so daß an einem 
stofflichen Substrat der abnormen Reaktivität nicht mehr gezweifelt 
werden kann (vgl. dazu auch die neueren Arbeiten von Coca und seinen 
Mitarbeitern, von Bastai u. a.); ob man dieses Substrat als einen wahren 
Antikörper oder als Reagin (Coca) bezeichnet, hat m. E. nur geringe 
Bedeutung. Daß die Trennungslinie zwischen Antigen und Nichtantigen 
von der Serologie an eine falsche Stelle verlegt wurde, wird übrigens 
von Tag zu Tag deutlicher. Die ausgezeichneten Untersuchungen von 
Landsteiner lehren, daß Stoffe wie Atoxyl und diverse aromatische 
Verbindungen in vitro und in vivo wie Antigene reagieren können. 
Ein anderes Beispiel, dessen Konsequenzen noch gar nicht zu über- 
blicken sind, wären die Forssmannschen Stoffe, die z. B. in der Pferde- 
niere vorkommen. Ein alkoholischer Extrakt aus Pferdeniere löst beim 
Kaninchen keine Produktion von spezifischem Antikörper aus (der be- 
kanntlich durch seine Wirkung auf Hammelerythrocyten und seine 
Toxizität für Meerschweinchen nachweisbar wird); vermischt man je 
doch einen solchen alkoholischen Extrakt mit Schweineserum oder 
Menschenserum, so verhält er sich wie ein vollwertiges Antigen (Land- 
steiner, Takenomata). Klopstock hat dann im Laboratorium von A. Sachs 
gezeigt, daß man sogar spezifische Präzipitine für Lecithin herstellen 
kann, wenn man Kaninchen mit einem Gemisch von Lecithin und 
Schweineserum systematisch immunisiert. Die Sache geht aber noch 
weiter. In gemeinschaftlichen Versuchen mit Hallauer vermochte ich 
beim Kaninchen die Produktion des Forssmannschen Antikörpers ìn 
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Gang zu bringen, wenn ich den Tieren Gemische von alkoholischem 
Pferdenierenextrakt mit Kaninchenerythrocyten oder Kaninchenleber- 
zellen, d. h. von arteigenem oder bluteigenem Material wiederholt intra- 
venös einspritzte und selbst ein ganz unspezifisches Gemenge (Lecithin 
plus Menschenserum) führte zum Ziel. Anscheinend hängen diese Be- 
obachtungen zum größten Teil eng mit der Tatsache zusammen, daß 
die Zellen des Kaninchens eine angeborene Anlage besitzen, den Forss- 
mannschen Antikörper zu erzeugen und ans Blutplasma abzugeben; 
was uns hier als Speziesdisposition entgegentritt, ist aber vielleicht beim 
Idiosynkrasiker als individuelle und vererbbare Erhöhung der Reiz- 
barkeit durch sensibilisierende Stoffe, als gesteigerte Sensibilisierbar- 
keit vorhanden. Solche Betrachtungen sind indes vielleicht noch ver- 
früht. Man darf aber jetzt schon behaupten, daß ein Stoff, der an sich 
nicht als Antigen wirkt, zum Antigen werden kann, wenn er gewisse 
Beihilfen vorfindet, daß also nicht nur eine Konkurrenz, ein Antago- 
nısmus der Antigene existiert, sondern daß die Antigenfunktion zu- 
weilen auch auf synergistischam Wege zustande kommi; aus meinen 
Versuchen mit Hallauer gewinne ich die Überzeugung, daß der Syn- 
ergist unter Umständen auch vom beeinflußten Organismus selbst bei- 
gestellt wird, womit wir (auf dem Umwege über Tatsachen) wieder bei 
den alten Vorstellungen von Wolff-Eisner über den Mechanismus der 
Jod-Überempfindlichkeit landen würden. Daß speziell alkohollösliche 
Lipoide mit Hilfe einer „Eiweißkrücke‘‘ antigene Effekte zu entfalten 
imstande sind, muß in mehrfacher Hinsicht unser ungeteiltes Interesse 
beanspruchen: einmal wegen des Lipoidgehaltes der Zellmembranen, 
dann aber auch wegen der Rclle, die solchen Substanzen bei der Ent- 
stehung der Überempfindlichkeiten gegen Entozoen (Echinokokken, 
Tänien usw.) und zahlreichen Idiosynkrasien zukommt, bei denen das 
auslösende Agens nach den Untersuchungen amerikanischer Autoren 
oft durch seine hervorragende Löslichkeit in Alkohol ausgezeichnet ist. 
Antilipoide bzw. lipoidfällende Antikörper könnten endlich die Stoffe 
sein, welche im Blutserum der Luetiker auftreten und in Form der 
Wa-Reaktion und ihrer Modifikationen diagnostisch verwendet wer- 
den; H.Sachs hat auf Grund der Befunde von Klopstock die Hypothese 
aufgestellt, daß sie sich infolge einer endogenen Sensibilisierung durch 
Lipoide entwickeln, welche durch den infolge der syphilitischen Infek- 
tion gesteigerten Zellzerfall frei werden. Ist diese Ansicht richtig, dann 
stellt sie den ersten wissenschaftlich fundierten Schritt des Nachweises 
einer Autosensibilisierung durch Produkte des krankhaft veränderten 
intermediären Stoffwechsels oder Zellverschleißes dar und wäre geeignet, 
auf die Genese mancher Überempfindlichkeiten ein Licht zu werfen, 
für die eine exogene Beeinflussung des Organismus (im weiteren Wort- 
sinn) außer Betracht fällt. | 
Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Bd. 151. (Kongreßbericht.) 3 
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Der ursprüngliche Antigenbegriff bedarf einer Revision: solange sie 
nicht durchgeführt ist, haben wir uns an die Erfahrung zu halten, daß 
nicht nur die Antigene, welche die Serologie anerkennt, sondern auch 
andere Stoffe sensibilisieren, und da sprechen die sogenannten „‚Berufs- 
idiosynkrasien“‘ der Arbeiter in Chininfabriken, in Vernickelungs- 
anstalten, in Apotheken, in Getreidebetrieben, in Fellfärbereien eine 
eindeutige Sprache. Daß ein Mensch leichter, der andere schwerer auf 
sensibilisierende Reize anspricht bzw. überempfindlich wird und daß 
sich hohe Grade der Sensibilisierbarkeit in bestimmten Stammbäumen 
vererben, kann nicht befremden; dieser Erscheinung begegnen wir üb- 
rigens beim Chinin, Aspirin, Ursol, Nickelsulfat ebenso wie etwa beim 
Pferdeserum. Die menschliche Haut ist allerdings für sensibilisierende 
Einflüsse besonders stark disponiert; was sich oft in einer polyspezi- 
fischen Hypersensibilität ausdrückt; die Ursache liegt wohl in ihrer 
durch die Beziehungen zur Außenwelt und durch ihre Schutzlosigkeit 
begründeten Exponiertheit, die in den heutigen weißen Rassen all- 
mählich, aber in deutlich zunehmendem Grade zu phylogenetischer 
Auswirkung gelangt, so daß die Haut mit großer Regelmäßigkeit ihre 
Reaktivität ändert, auch wenn der sensibilisierende Reiz nicht von außen, 
sondern durch Vermittlung der Zirkulation an ihr Gewebe herantrit. 
In gewissem Sinne ist die Haut des Weißen, wie das Br. Bloch für die 
Pigmentbildung ausgeführt hat, ein degenerierendes Organ; gerade in 
solchen Phasen der Entartung wird jedoch die individuelle, in Sippen 
vererbbare Mannigfaltigkeit groß, und wir finden dementsprechend. 
daß die Menschenhaut im anatomischen Bau, in ihren Funktionen, in 
ihrer Empfindlichkeit gegen Noxen aller Art Differenzen erkennen läßt, 
die sich im Verhalten der Tierhaut nicht im selben Maße widerspiegeln. 
Bei den allergischen Erkrankungen der Haut wird sich diese Variabi- 
lität zufolge der cellulären Theorie in dreifacher Weise geltend machen: 
1. durch die verschiedene Fähigkeit zur Produktion von Reaginen bzw. 
Antikörpern; 2. durch das wechselnde Verhältnis zwischen der zell- 
ständigen und der freiwerdenden Quote dieser Reagine und 3. dureh 
Abstufungen in der Intensität der Schädigung, welche das Hautgewebe 
durch die in ihm ablaufende Reaktion zwischen Reagin und Allergen 
erleidet. Eine individuell gesteigerte Empfindlichkeit gegen solche Re- 
aktionen kann natürlich mit erhöhter Empfindlichkeit gegen andere, 
nicht allergische Einflüsse, speziell gegen primäre Zellgifte einhergehen; 
es resultieren dann Fälle, in denen die Cutanproben als diagnostische 
Hilfsmittel versagen oder wo es, wie z. B. bei manchen Ekzembereit- 
schaften, denen jede spezifische Einstellung völlig fehlt, schwer, jè 
unmöglich werden kann, einen allergischen Mechanismus mit annähern- 
der Sicherheit festzustellen. Denn daran müssen wir m. E. festhalten, 
daf «eh Überempfindlichkeit im weitesten Sinne und Allergie keines- 
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wegs decken; sonst entkleiden wir den Allergiebegriff jedes bestimmten 
Inhaltes und wären genötigt, jede angeborene oder erworbene Steige- 
rung der Empfindlichkeit mit einzubeziehen, mag sie sich nun gegen 
aktinische, thermische, mechanische oder chemische Agenzien richten, 
mag sie durch einfache Summation der Reize oder auf irgendeinem be- 
liebigen Wege entstanden sein. Das Recht, die allergische Hypersensi- 
bilität von anderen Formen der Überempfindlichkeit abzugrenzen, wird 
selbstverständlich nicht dadurch entkräftet, daß die Entscheidung 
nicht in jedem Einzelfall gelingt; von diesem Prinzip machen wir ja 
bei der Differenzierung von Krankheitsentitäten auf Grund ihrer Patho- 
genese den weitgehendsten Gebrauch. 

Es wurde bisher stillschweigend angenommen, daß als auslösende 
Agenzien allergischer Prozesse nur unbelebte und in den Körpersäften 
gelöste Substanzen in Aktion treten. Diese Prämisse ergibt sich aus 
der cellulären Theorie automatisch; Zinsser hat außerdem ihre Richtig- 
keit für die Bakterienanaphylaxie, meine Schüler Fischer, Friedli und 
Homma für die Erythrocytenanaphylaxie erwiesen, indem sowohl am 
isolierten Organ als auch am intakten Tiere gezeigt werden konnte, 
daß nicht Vollbakterien oder intakte Blutkörperchen, sondern nur 
Lösungsprodukte derselben eine Reaktion des sensibilisierten Gewebes 
hervorzurufen vermögen. Wenn man daher einem spezifisch vorb: - 
handelten oder durch das Überstehen der entsprechenden Infektions- 
krankheit immun gewordenen Menschen lebende Erregerelemente intra- 
cutan oder subcutan einverleibt und nun eine Manifestation einer ab- 
normen Hypersensibilität beobachtet, die beim normalen Individuum 
nicht in Erscheinung tritt, so kann das nur dadurch bedingt sein, daß 
sich ein Teil der pathogenen Mikroben gelöst hat und daß die freige- 
wordenen Leibessubstanzen derselben auf die antıkörperhalligen Ge- 
webszellen des Wirtes in der geschilderten Weise reizend einwirken. 
Das geht ja auch aus der Tatsache hervor, daß wir die nämlichen und 
vielfach sogar weit stärkere Effekte erzielen, wenn wir nicht lebende, 
sondern abgetötete Mikroorganismen oder Extrakte derselben, wie z. B. 
Tuberkulin, Mallein, Trichophytin u. dgl. einspritzen. Daß die Infek- 
tion beim immunen Menschen nicht haftet, daß es zu keiner Vermehrung 
und Ausbreitung der Viruszellen kommt, hat mit der hyperergischen 
Gewebsreaktion des Wirtes direkt nichts zu tun und ist als Koeffekt, 
d. h. als ein Vorgang aufzufassen, der sich an den Viruszellen abspielt 
und den schließlichen Untergang derselben zur Folge hat. Beide Pro- 
zesse greifen allerdings ineinander; derselbe Antikörper, der die Wirts- 
zelle gegen den Antigenkontakt überempfindlich macht, schädigt die 
Viruszelle und führt ihr Absterben herbei. Es ist sogar wahrscheinlich, 
daß die beiden nebeneinander ablaufenden Vorgänge sich gegenseitig 
verstärken; die beschleunigte und vermehrte Lösung der Keime liefert. 
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rasch die reaktionsfähigen Mengen von Allergen und bei der Gewebs- 
reaktion, der ‚„hyperergischen Entzündung‘, könnten andererseits 
Kräfte von allgemein cytotoxischem Charakter mobil gemacht werden, 
die ihren deletären Einfluß auf alle im Entzündungsherd liegenden 
Elemente (Rössle), also auch auf die daselbst befindlichen Mikroben, 
erstrecken. Ich halte es nur für unrichtig, die allergische Reaktivität 
geradezu als notwendige und ausreichende Bedingung, als Ursache der 
antiinfektionellen Immunität hinzustellen!). Experimentelle Reinfek- 
tionen immuner Menschen und Tiere lehren, daß es eine beträchtliche 
Zahl von Fällen gibt, in denen die fruchtlose Insertion des Infektions- 
stoffes, namentlich wenn man die Masse desselben nicht zu groß wählt, 
keine klinisch wahrnehmbare Überempfindlichkeitsreaktion nach sich 
zieht. Zudem ist nur der Weg, auf dem die allergische Reaktion der 
Wirtsgewebe zustande kommt, spezifisch, nicht aber das pathologische 
Endresultat, wie vor allem die Entzündung. Wäre die letztere für das 
Nichthaften der Infektion entscheidend, dann müßte sich auch das nor- 
male Individuum als immun erweisen, wenn man virulentes Material 
in ein Gewebe einimpft, das man vorher in einen Zustand lebhafter 
Inflammation versetzt hat, z. B. durch Bestrahlung oder durch Injek- 
tion von Saponin. Das trifft aber — von Ausnahmen abgesehen - 
nicht zu; die antiinfektionelle Immunität ist eben streng spezifisch. 

Auf andere Kapitel aus der Pathologie der Infektionen, die man mit 
der Allergie in Zusammenhang gebracht hat, auf die Theorie der infek- 
tiösen Exantheme, den eigentümlichen Charakter der Superinfektionen, 
die Herxheimerschen Phänomene, den schubweisen Verlauf mancher 
Infekte, die sukzessive Änderung der Krankheitserscheinungen bei chro- 
nischen Prozessen, z. B. bei der Lues, die Abhängigkeit der Immunität 
von einer bestehenden Infektion u. v. a. kann ich hier nicht eingehen. 
Mit einem flüchtigen Überblick über die herrschenden Auffassungen 
wäre nichts geleistet. Der Umstand, daß man bei manchen, in dieser 
Beziehung wichtigen Erkrankungen das Virus nicht kennt oder nicht 
reingezüchtet hat, die Tatsache, daß die sensibilisierenden Stoffe nieht 
dosologisch faßbar sind und oft kontinuierlich während langer Zeit- 
räume einwirken, die Unmöglichkeit, die Antikörper in Form von Immun- 





1) Ich stehe mit dieser Auffassung übrigens keineswegs vereinzelt da. @. ¥. 
Mackenzie (Journ. of exp. med. 41, 53; 1925) hat gezeigt, daß allergische Über- 
empfindlichkeit und antiinfektionelle Immunität gegen Pneumokokken beim Meer- 
schweinchen keineswegs parallel gehen; die Tiere lassen sich aktiv und passiv 
gegen Pneumokokkeninfektionen schützen, ohne daß ihre Haut positiv auf die 
Injektion der verwendeten Antigene reagiert oder reagieren muß. Gegen die 
Identifizierung von tuberkulöser Allergie und Schutz gegen tuberkulöse Reinfektion 
wenden sich neuerdings F. Fischl (Arch. f. Dermatol. u. Syphilis 148, 402; 1925), 
sowie Philibert, A., und F. Cordey (Ann. de med. 17, 5; 1925) mit überzeugenden 
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serum darzustellen und experimentell zu prüfen, der Faktor der fort- 
zw schreitenden Vermehrung der Erreger und ihrer verschiedenen Loka- 
nuro lisation in den Geweben, die Schädigung der letzteren durch Gifte, 
awna die von den Keimen selbst herrühren oder an ihren Oberflächen durch 
uisi Gerinnung der Körpersäfte entstehen, erschweren die Einsicht und er- 
miis öffnen der Spekulation den weitesten Spielraum. Eine persönliche Stel- 
qun Jungnahme erscheint mir ohne ausführliche Kritik undenkbar, und dar- 
auf muß ich notgedrungen verzichten. 
x Mein Bestreben ging dahin, nachzuweisen, daß der Ausgangspunkt 
„un für die Erschließung des Allergieproblems die Anaphylaxieforschung 
sein muß, d. h. das anaphylaktische Experiment und seine Umkehrung 
ee und daß hier das Aufsteigen von der Physiologie und Pathologie der 
u Zelle zur Pathologie der Gewebe die meiste Aussicht auf Erfolg bietet, 
= das natürliche Fortschreiten vom Einfachen zum Komplizierten. Dann 
schließt sich auch die Hypothesenbildung eng an die Tatsachen an und 
verliert sich nicht in Theorien, die durch ihren Geltungsbereich und durch 
N ihre an triviale Vorstellungen appellierende Gemeinverständlichkeit im- 
ns ponieren und rasch populär werden, deren Augenblickserfolge aber nie 
p der Wissenschaft ein letztes Ziel bedeuten können. 


Diskussion. 


Herr Touton-Wiesbaden: Was wir heute als Hautidiosynkrasie gegen die 
verschiedenen Reizstoffe (oder auch gegen physikalische Einwirkungen wie Druck, 
Strahlen) bezeichnen, ist kein einheitlicher Zustand und vorläufig keinesfalls ganz 
allgemein als anaphylaktischer Vorgang, d.h. als Antigen-Antikörperreaktion 
aufzufassen. Daß eine solche darunter enthalten sein kann, unterliegt keinem 
Zweifel. Zahlreiche Sensibilisierungsvorgänge, besonders die mit gelungener 
passiver Übertragung, zumal gegen Nahrungs- und Arzneimittel, gehören dazu. 
Aber auch solche, wo bei der ersten Berührung!) — oder der wenigstens als solche 
bekannten ersten Einwirkung nach Ausschluß einer etwaigen Sensibilisierung 
durch das Placentarblut oder die Muttermilch — der Ausschlag auftritt. Im 
letzteren Fall müssen wir außer der anatomischen Disposition oder dem abnormen 
physikalisch-chemischen (kolloidalen) Zustand der Zellmembranen der Epithelien 
und des retikulo-endothelialen Apparates noch einen wie diese angeboren in den 
betreffenden Zellen vorhandenen Antikörper verlangen. Bei den Sensibilisierungen 
nach mehrfachen Einwirkungen ist die anatomische bzw. physikalisch-chemische 
Disposition als konstitutionelle Abnormität auch Erfordernis, aber die Schwäche, 
d.h. der abnorme kolloidale Zustand der Zellmembran bedarf erst eines mehr- 
fachen Anstoßes von außen, ehe er äußerlich in Erscheinung tritt. Viele Tropfen 
höblen den Stein. Immer wiederkehrende Angriffe gegen das Gefüge der Zell- 
membran können sie schließlich auch durchlässig machen, zumal wenn sie von 
Natur aus nicht schon zu den stärksten gehörte. Das wäre dann eine z. T. an- 


1) Nach v. Pirquets ursprünglicher, durch Doerr (Ref. S.2) wieder in Er- 
innerung gebrachten Definition gehört der idiosynkrasische Effekt „ohne Vor- 
behandlung“, also nach der ersten Berührung mit dem Reizstoff, gar nicht zur 
Allergie. 
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geborene, z. T. erworbene Disposition zur Sensibilisierbarkeit. Auch ein Anti- 
körper brauchte nicht notwendig vorhanden zu sein, wenigstens nicht in der zur 
Reaktion nötigen Menge und Stärke, sondern er wird durch das Antigen vielleicht 
erst erzeugt (provoziert), oder doch zur Vermehrung bzw. Verstärkung angeregt. 
Für die in ihrem klinischen Bild so außerordentlich verschiedenen idiosynkrasischen 
Hautausschläge gegenüber einem und demselben Stoff (z. B. Brom und Jod, Chinin use.) 
bei verschiedenen Menschen ist es aber auch denkbar, daß der Reizstoff direkt auf 
das Zellprotoplasma der mit abnorm durchlässigen Membranen begabten Zellen ein- 
wirkt und seinen Reizeffekt entfaltet. Die Verschiedenheit der klinischen Bilder 
erklärt sich aus der Verschiedenheit der abnormen Zellgruppen (Epithel, ober- 
flächliches und tiefes, Endothelien der tiefen und oberflächlichen Capillaren. 
um die Haarbälge, Talg- und Schweißdrüsen usw.). Überall aber dort, wo das 
klinische Bild trotz verschiedener Reizstoffe gleich ist, besonders bei vielen Ek- 
zemen und Urticaria sowie sog. Arzneiausschlägen kann man eine Anaphylaxie 
wenigstens vermuten, gleichgültig, ob es sich um Proteine oder andere Stoffe 
handelt. 

Der Mechanismus des Geschehens bei Überempfindlichkeitsreaktionen kann 
— auch abgesehen von der Sensibilisierbarkeit — je nach der Art der Idiosyn- 
krasie in seinem Wesen verschieden sein, insofern, als diese durch direkte Ein- 
wirkung des Reizsto/fes durch die angeboren mangelhafte Zellmembran hindurch 
oder erst durch Vermittelung eines schon im Zellprotoplasma vorhandenen — wenn 
auch nur in geringer Menge und Stärke — Antikörpers und evt]. dessen Verstärkung 
in Erscheinung gerückt werden. 

Doerr berücksichtigt bei seiner stark betonten Neigung die Idiosynkrasien 
auf anaphylaktische Vorgänge zu basieren und geleitet durch die Eintönigkeit 
des anaphylaktischen Laboratoriumsexperimentes, ‚soweit die Reaktion nur in 
denselben Geweben abläuft“ (Erstickung des anaphylaktischen Meerschweinchens 
durch Krampf der Ringmuskulatur der kleinsten Bronchien), nicht die große Va- 
riation in den Hautreaktionen auf den gleichen Stoff bei verschiedenen Menschen, 
auch je nach der Einwirkung von innen oder von außen bei dem gleichen Menschen 
von dem einfachen Erythem an über das Erythema urticatum zur Urticaria einer- 
seits, zur ekzemartigen Dermatitis mit Papeln und Bläschen, letztere mit ver- 
schiedenem histologischen Bau (vgl. z. B. die durch Scilla maritima erzeugten 
Bläschen nach E. Hoffmann), zu scarlatiniformen Erythrodermien mit Exfoliation 
andererseits, zur Blasenbildung, erysipelatoiden Zuständen, tumorarligen Bildungen. 
die zerfallen, ulcerieren, exuberieren (Bromoderma), endlich zur Nekrose und 
Gangrän. Also in diesem Punkte versagt die Analogie der Anaphylarie mil der 
Idiosynkrasie, weil in dem gleichen Organ, der Haut, die Reaktion bei den Idiosyn- 
krasien der gleichen naturwissenschaftlichen Art ‚Mensch‘ durch den gleichen 
Reizstoff ganz verschieden ablaufen kann, je nachdem ihre verschiedenen Ge- 
webskomponenten ergriffen werden und je nach der wechselnden Intensität des 
Angriffs auf die einen oder die anderen Gewebskomponenten, auch je nach der 
Einwirkung von innen oder von außen. 


Daß immer bei der gleichen naturwissenschaftlichen Art die Reaktions- 
erscheinungen — unabhängig von der Spezifität des Reizstoffes — identisch sein 
sollen, ist bei einem so komplizierten, aus den verschiedensten Zell- und Gewebe- 
arten aufgebauten Organ wie die Haut auch dann a priori nicht anzunehmen. 
wenn die Reaktion nicht von dem Reizstoff selbst direkt, sondern von dessen Ver- 
einigung mit dem supponierten zellständigen Antikörper erst ausgelöst wird. Denn. 
da dieser zellständige Antikörper seinen Sitz in den Endothelien des Gefäßnetzes 
der Subeutis sowohl. wie in denen des tiefen cutanen oder des subpapillaren Netzes 
oder in den anderen Zellen des retikulo-endothelialen Gewebes, ferner in den 
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Epithelien, und zwar den tieferen oder höheren Lagen, in den Epithelien der 
Haarbälge, der Talgdrüsen wie der Schweißdrüsen oder ihren Ausführungsgängen, 
in den Nervenfasern und ihren Endorganen oder ihren speziellen Gefäßen oder in 
den die Gefäße umspinnenden, autonomen Nervengeflechten haben kann, so kann 
auch, je nach der verschiedenen histologischen Reaktionsstelle der Antigen- Anti- 
körperreaktion das klinische Hautbild ganz verschieden ausfallen, ja es erscheint 
dies sogar als ein notwendiges Postulat; das Gegenteil, die absolute Einheitlichkeit 
des klinischen Bildes, wäre nahezu unverständlich und unnatürlich. Selbst- 
verständlich soll damit die häufig vorkommende Gleichheit des klinischen Bildes 
bei verschiedenem Reizstoff nicht geleugnet werden, zumal bei den ansaphylak- 
toiden Idiosynkrasien. In diesen Fällen hat eben der auf die verschiedenen 
Reizstoffe abgestimmte zellständige Antikörper den gleichen histologischen 
Sitz in dem komplizierten Gefüge der Haut mit ihren mannigfachen Gewebs- 
bestandteilen. 

Ich stehe dem Cocaschen Standpunkt nahe, daß jeder Fall einer — wenigstens 
gegen EiweiBkörper gerichteten — Hypersensibilität auf einer angeborenen An- 
lage beruht; die Anaphylaxie wird dagegen nur erworben durch die infolge des 
Antigenreizes einsetzende Antikörperproduktion bzw. -anreicherung. Nach Coca 
gehört es zu den begriffsbestimmenden Merkmalen der Idiosynkrasie, daß sie 
bei einigen Individuen einer Spezies schon beim ersten Kontakt mit der aus- 
lösenden Substanz manifest wird. 

Wir kommen vorläufig nur weiter, wenn wir zwischen „Idiosynkrasie‘“ und 
„Sensibilisierbarkeit‘‘ unterscheiden. Erstere ist immer angeboren, letztere kann es 
in der Anlage, muß es aber nicht sein, sie kann auch erworben werden. 

Die von der normalen abweichende physikochemische Struktur oder Kon- 
stitution bestimmter Zellen oder Zellkomplexe des Idiosynkrasikers und Sensibili- 
sierbaren ist eine Konstitutionsanomalie und kann als solche durch alle die Momente 
bedingt sein, die bei naturwissenschaftlichen Arten die Konstitution ändern, 
wie Bastardbildung, Mutation, individuelle Variation und dem Menschen schon 
in der Anlage anhaften, in geringerem (Sensibilisierbarkeit) oder höherem (wahre 
Idiosynkrasie) Grade. Natürlich können diese konstitutionsändernden Momente 
auch bei einer anaphylaktoiden Idiosynkrasie durch Antigen-Antikörperwirkung 
maßgebend sein, ebenso wie bei der durch direkte toxische Einwirkung. 

Daß die Idiosynkrasien und Sensibilisierbarkeiten eher eine Variation durch 
Mutation bedeuten als eine bloße individuelle Variation, dafür spricht schon die 
relative Häufigkeit der Vererbung (zu letzterer, der individuellen Variabilität, 
vgl. das Gesetz der fluktuierenden Variabilität von Quetelet). Man muß sich vor- 
stellen, daß in dem Mosaik der Gene des Idiosynkrasikers an einzelnen derselben 
eine Abweichung von denen des Normaltypus vorliegt oder daß einzelne ganz 
neu physikalisch-chemisch konstituiert sind. Es kommt dies jedenfalls auf die 
Auffassung hinaus, die Prof. Nägeli (Zürich) seinen Betrachtungen für die fami- 
liären Erkrankungen an Hämophilie, hämatogenem Ikterus usw. zugrunde legte. 
Es ist schließlich im wesentlichen nichts anderes, als die „Idiosynkrasie‘‘ des mit 
Epidermolysis bullosa hereditaria Behafteten gegenüber leichten Traumen oder dem 
an Xeroderma pigmentosum Leidenden gegenüber der Lichteinwirkung, die ja vielleicht 
nur eine allmähliche Sensibilisierbarkeit bedeutet. Dieses Keroderma ist ja klinisch 
nicht angeboren, sondern tritt erst im 1. oder 2. Lebensjahre auf. Das eigentliche 
„anaphylaktische Schockgewebe‘‘, die Endothelien der Capillaren (im Stratum 
papillare) sind beim Xeroderma stark vermehrt und ragen — sehr protoplasma- 
reich — mächtig in das Lumen vor, was sie fast völlig obturieren können (Jarisch, 
Lehrbuch, S. 795ff.). Für die Psoriasis ist mir eine Mutation auch sehr wahr- 
scheinlich. 
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Bei der Betrachtung dieser Mutationsfrage darf man keineswegs annehmen, 
daß die Mutationen immer eine Höherzüchtung der Ausgangsart im Gefolge haben 
müßten oder — teleologisch gesprochen — „bezweckten“, sondern sie be 
deuten weiter nichts als eine plötzlich auftretende, meist vererbbare Änderung 
gewisser Gene oder Gruppen von Genen. Schon Hugo de Vries spricht deutlich aus, 
daß Mutationen auch Rückschritte bedeuten können, und es ist dann nur ein 
kleiner Schritt, diese in der Form von angeborenen oder ererbten Krankheiten oder 
Krankheitsanlagen (Dispositionen) von dem Pathologen gewertet zu sehen. Gulick 
(siehe H. de Vries, Die Mutationstheorie I, 147) sagt: „An initial tendency due to 
accidental Variation can increase and develop in succeeding generations without 
reference to the advantage of the species.“ Im Gegensatz hierzu verlangt die 
Darwinsche Selektionstheorie ein Streben nach Vervollkommnung. Durch Mu- 
tation entstehen zahlreiche Artmerkmale, die völlig nutzlos sind oder von deren Nutzen 
wir doch keine Ahnung haben. „Nach der Selektionstheorie können eigentlich 
nur nützliche Eigenschaften entstehen, nach der Mutationstheorie auch nutzlos 
und sogar in geringem Grad schädliche.‘ Sie können sich während langer Perioden 
sogar neben den nützlichen Umgestaltungen behaupten. 

Zu fahnden wäre ganz besonders — außer auf die Vererbungsmöglichkeiten — 
noch auf die Kombination mit einer anderen — korrelativen — Abweichung vom Ty- 
pus des normalen Menschen, die sich z. B. beim Hautidiosynkrasiker in der Kon- 
stitution der Haut, aber auch in anderen Organen finden kann (Ekzem und Asthma). 

So wird also durch reine Mutation oder durch Kreuzung zweier individuell 
verschiedener Elternanlagen als Resultat ein neuer Konstitutionstyp mit einem 
idiosynkrasisch reizbaren Zustand eines bestimmten Organs, einer bestimmten 
Gewebsart oder nur einzelner Gewebsbestandteile geschaffen, der vererbbar sein 
und sich in der weiteren Descendenz nach den Vererbungsgesetzen fixieren kann, 
der außerdem noch andere korrelative Varianten an sich haben kann?). 

Übergänge zu dem neuen Typus, also in unserem Falle dem idiosynkrasischen, 
sind, wie es im Wesen der immer sprunghaften Mutation (Sprungvariation) be- 
gründet ist, nicht vorhanden. Man könnte ja daran denken, daß die Gruppe 
der ‚‚Sensibilisierbaren‘ jeweilen als Übergang von den Normalen zu den „Idiosyt- 
krasikern‘ zu gelten hätte. Aber ebenso einleuchtend ist es, diese als einen neben 
dem wahren idiosynkrasischen einhergehenden, selbständigen, neuen Mutations- 
typus zu betrachten, unabhängig von diesem wahren idiosynkrasischen. Immerhin 
wäre es nicht unmöglich, daß bei den bloß Sensibilisierbaren der Anlauf zum 
Sprung in den idiosynkrasischen Typus bereits angedeutet wäre und man diesen 
nur ohne besondere Maßnahmen — eben unsere Sensibilisierungskünste — nicht 
in Erscheinung treten sieht. Das wäre dann gewissermaßen eine latente Mutations- 
neigung, während diese beim echten Idiosynkrasiker ohne weiteres bei dem ersten 
Zusammenstoß ohne vorausgehende Weckung, sozusagen spontan klar zutage tritt. 
Trotzdem halte ich vorläufig die Trennung des „Idiosynkrasikers‘‘ von dem 
„Sensibilisierbaren‘‘, besonders auch vom rein klinischen Standpunkt, noch auf- 
recht. (Vgl. Touton, Die Hauterkrankungen durch Pflanzen und Pflanzenprodukte. 
Ein Ergebnisbericht mit besonderer Berücksichtigung der Idiosynkrasiefrage; 
Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 17, 13/14, 5. IX. 1925, S. 713—182.) 





1) Die Idiosynkrasiker könnten jeweilen einer Subspezies = kleinen Ari 
= elementaren Art entsprechen und gerade als solche gut aus Mutationen ent- 
standen sein. Am besten lassen wir vorläufig die „Varietäten“ bei dieser Frage 
ganz beiseite. „Mutierende Bastarde‘‘ zwischen den idiosynkrasischen Subspezies 
sind natürlich möglich, ebenso wie ganz besonders zwischen den noch weiter 
voneinander abweichenden Angehörigen verschiedener Subspeziesgruppen (= Gre 
ges), wie sie etwa den verschiedenen „Menschenrassen“ entsprechen. 


=> 


m~ tr co anun Aa 


Diskussion. 41 


Herr Bloeh-Zürich: Der Hauptwert des ergebnisreichen Referates von Doerr 
für die Klinik und im Speziellen für die Dermatologie liegt meines Erachtens darin, 
daß es sucht und — mindestens partiell — auch erreicht, die außerordentlich 
mannigfaltigen, heterogenen Bestandteile, aus denen sich das Gesamtphänomen 
der Allergie und Anaphylaxie zusammensetzt, auf einige wenige grundsätzliche 
und allgemeingültige biologische Funktionen der lebenden Zelle zurückzuführen, 
mit deren Hilfe es dann vielleicht gelingt, in das verwirrende Chaos der Einzel- 
erscheinungen Ordnung und Klarheit zu bringen. 

Aufgabe des Klinikers ist es, zu untersuchen, inwieweit die am Kranken ge- 
machten Beobachtungen sich dem Schema einfügen, dasselbe ergänzen, evtl. ihm 
widersprechen, wo die von Doerr vertretene Auffassung uns zur Deutung sonst 
unerklärlicher Erscheinungen und Zusammenhänge verhilft, wo sich etwa noch 
Lücken oder Unstimmigkeiten zeigen. 

In diesem Sinne wären die folgenden — naturgemäß sehr lückenhaften Be- 
merkungen aufzufassen. 

a) Es ist zunächst keine Frage, daß die sich von Doerr vertretene unitarische 
Auffassung sämtlicher, rein klinisch oft so divergenter Allergiephänomene (echte 
Eiweißanaphylaxie, Tuberkulin-Trichophytin usw. Überempfindlichkeit, Idiosyn- 
krasie gegen „Nichtantigene‘‘ usw.) sowie die Zurückführung aller dieser Vorgänge 
auf eine primär an der Zelle sich abspielende Funktion für die Dermatologie als 
äußerst fruchtbar erweist. Eine ganze Reihe von sonst schwer deutbaren Er- 
scheinungen findet nach dieser Auffassung eine befriedigende Erklärung: 

I. Die Tatsache, daß chemisch ganz differente Stoffe dieselben Krankheits- 
erscheinungen (man denke an die Ekzem- oder Urticaria-Polyätiologiel), ein und 
derselbe Stoff beim gleichen Individuum (viel häufiger aber bei verschiedenen 
Individuen) ganz differente Krankheitsbilder erzeugt (Chininexantheme und 
.ekzem, Salvarsantoxikodermien usw.). Die Krankheitsmanifestation, der Nosos, 
hängt eben bei den Allergieformen nicht (oder doch nicht in erster Linie) von 
der Beschaffenheit des Antigens, sondern von dem Sitz der hyperfunktionierenden, 
Antikörper produzierenden Zelle ab (beim Ekzem: Epithel-Papillarkörper, beim 
toxisch-exsudativen Arzneiexanthem: Cutisgefäße und Bindegewebe, beim Asthma: 
Bronchialmuskulatur usw.). Die spezielle Natur des Allergens spielt dabei allerdings 
doch auch wieder eine Rolle, insofern verschiedene Allergene zu verschiedenen 
Zellen Affinitäten haben müssen; es wäre sonst unverständlich, daß es vorwiegend 
urticariogene, ekzematogene usw. Stoffe gibt. 

2. Das Vorkommen von Immunitäts- und Überempfindlichkeitserscheinungen 
bei den Arzneiidiosynkrasien und dem idiosynkrasischen Ekzem (plötzliche oder all. 
mähliche Sensibilisierung und ihr Gegenteil, die Angewöhnung, Herdreaktion usw.), 
Auf ihre Verwandtschaft mit echten Immunitätserscheinungen hat Jadassohn 
schon vor sehr langer Zeit und dann auch Wolff-Eisner aufmerksam gemacht, 
die Forschungen der letzten Jahre haben die Beziehungen immer enger erscheinen 
lassen (vgl. meine u.a. Ekzemstudien, die Proteintests der Amerikaner, die ge- 
lungenen Übertragungsversuche von Biberstein, W. Jadassohn u. a.). Wenn wir 
früher mit unseren allgemeinen Schlußfolgerungen in der Dermatologie viel vor- 
sichtiger gewesen sind, so war es nur die Angst vor der damaligen orthodoxen 
Immunbiologie, die ein Phänomen ohne humorale Antikörper, passive Übertragung 
auf das Meerschweinchen und beliebige experimentelle Hervorrufung beim Ver- 
suchstier nicht als anaphylaktisch anerkannte. Heute sind wir, nicht zum wenigsten, 
dank der Pionierarbeit von Doerr, von dieser Schwierigkeit befreit. . 

3. Die Verwandtschaft zwischen anscheinend zunächst grundverschiedenen 
Krankheitsprozessen, wie Ekzem, Neurodermitis, Urticaria, Arzneiidiosynkrasie, 
Prurigo, Asthma, Heufieber, Migräne. Sie ist von den alten Dermatologen ohne 
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Laboratoriumsreceptoren längst aus rein klinischen Erfahrungen heraus postuliert 
worden und bildete den Grundstock der heute verrufenen Diahesenlehre. Heute 
können wir vielleicht wieder eher begreifen, daß an dieser Lehre doch etwas mehr 
war als phantastische Spekulation — wenn sich auch die pathogenetische Auf- 
fassung von Grund aus geändert hat. Diese Krankheiten haben tatsächlich eine 
gemeinsame Wurzel, und das ist die allergische Disposition, d.h. die vererbte 
oder erworbene Fähigkeit gewisser Zellkomplexe, sich besonders leicht allergisieren 
zu lassen. Ich sehe gerade darin einen großen Gewinn der neuen Allergielehre. 
Vermag sie doch das, was in der alten Diathese an wirklichen Beobachtungen 
enthalten war, auf Grund moderner und wissenschaftlicher Theorien zu deuten. 
Eine Lücke allerdings — sie wird auch von Doerr berührt — besteht hier: Das ist 
die Beeinflussung der lokalen Allergisierungsfähigkeit, also einer eminenten 
Zellfunktion, durch endokrine und Stoffwechselvorgänge und das vegetative 
Nervensystem. 

b) Die Zurückführung der pathogenen Folgen der vermehrten Antikörper- 
bildung auf eine Membranschädigung durch Antigen-Antikörperreaktion, also auf 
ein physikalisch-chemisches Phänomen, deckt sich mit der Auffassung, die wohl 
am frühesten und überzeugendsten Zangger vertreten hat. Sie ist vielleicht noch 
zu enge gefaßt und auf eine Schädigung des ganzen Kolloidgefüges der Zelle aus- 
zudehnen. Zweifellos ist sie aber, meiner Ansicht nach, fruchtbar. 

Sie erscheint mir auch heute noch, wie ich schon in München ausgeführt habe, 
die einzige mögliche Erklärung für Beobachtungen, die wir alltäglich beim Ekzem 
machen. Ich meine damit die Tatsache, daß eine Haut, die anfänglich ganz spe- 
zifisch-idiosynkrasisch auf eine einzige, chemisch definierte Substanz eingestellt 
war und darauf nach jedem Kontakt mit einer allergisch-ekzematösen Entzündung 
antwortete, nach wiederholten Attacken — manchmal früher, manchmal später — 
gewissermaßen so hinfällig wird, daß sie auf jeglichen, auch den banalsten Reiz 
— Wasser, Alkali, Licht, also Dinge, die wir unmöglich mehr als „Antigene“ be- 
zeichnen können — mit einem frischen Ekzemschub antwortet. 

Für diese Erfahrung, die wir beim spontanen wie beim experimentell er- 
zeugten (z. B. Primel) Ekzem so oft machen, gibt es keine einfachere plausiblere 
als die, daß die wiederholten Zellmembranschädigungen schließlich zu der Un- 
möglichkeit, eine normal dichte Grenzschicht zu produzieren, führt (wie auch 
andere Funktionen im Organismus durch immer wiederholte Läsionen Schaden 
leiden müssen), und daß schließlich eine undichte Membran resultiert, die das 
C'ytoplasma nicht mehr genügend vor den Reizen der Umwelt zu schützen vermag. 
Und andererseits erschiene uns auch die gegensätzliche, therapeutisch ausgenützte 
Erfahrung erklärlich, daß ein chronisches Ekzem durch eine akute, evtl. absichtlich 
gesetzte Entzündung ausheilt: Die durch die akute Anstrengung bewirkte Funk- 
tionssteigerung führt hier zu einer reparatorischen Wiederherstellung normaler 
Verhältnisse. 

c) Daß sich — bei weitem — nicht alle klinischen Beobachtungen nur auf Grund 
der Theorie erklären lassen, daß Widersprüche und Lücken bestehen, ist zweifellos 
nnd a priori zu erwarten. 

Ich glaube vor allem, daß heute — im Gegensatz zu früher — die Gefahr 
besteht, daB nun pathologische Erscheinungen, wie die erworbene Allergie auf 
Endotoxine (Trichophytin), echte (im alten Sinne) Eiweißanaphylaxien, Arznei- 
exantheme, Urticaria, ekzematöse Reaktionen usw. zu rasch in denselben Allergie- 
tiegel geworfen werden, ohne Berücksichtigung des Umstandes, daß das, rein 
klinisch gesehen, doch auch wieder sehr verschiedene Dinge sind, und daß in den 
Grundbedingungen ihrer Entstehung sehr erhebliche Differenzen vorhanden sein 
müssen. Es wird die Aufgabe zukünftiger Forschung sein, nicht nur das Allgemeine, 
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Allgemeingültige herauszuarbeiten, sondern die trennenden Grenzen zu differen- 
zieren und zu erklären. Ich denke da besonders an die /diosynkrasie. Der Ausdruck 
ist geprägt worden, weil das Faktum, daB eine Substanz, die für die Mehrzahl 
der Individuen absolut harmlos ist, bei einigen wenigen aus ganz unerklärlichen 
Gründen die schwersten und auffälligsten Krankheitssymptome hervorrufen kann. 
Der spezifizierende Ausdruck hat noch heute seine Berechtigung und sollte — schon 
aus medizinisch-praktischen Gründen — nicht im allgemeinen Allergiebegriff 
aufgehen, trotz aller innerer Verwandtschaft. Es ist doch etwas anderes, wenn 
wir mit lebenden oder toten Tuberkelbacillen und Trichophytonpilzen jedes mensch- 
liche Individuum, jedes Meerschweinchen gegen das entsprechende Antigen aller- 
gisch machen können, als wenn unter tausend Menschen, die mit Jodoform in 
Berührung kommen, nur einige und diese sehr heftig hautkrank werden. Ich 
bin mir sehr wohl bewußt, daß auch hier Übergänge existieren, und habe mich 
selber bemüht — vor Jahren schon bei der Jodoformidiosynkrasie, neuerdings bei 
der experimentellen Primeldermatitis — die Brücke schlagen zu helfen. Aber 
sie ist noch weit vom anderen Ufer entfernt. Es ist mir z. B. einstweilen (bei einer 
großen Serie von Versuchspersonen und sehr häufiger und energischer Applikation 
eines hochwirksamen Primeldestillates) nicht gelungen, mehr als ca. 40—50% der 
Menschen gegen Primeln zu sensibilisieren. Es ist mir auch weder bei dieser noch 
bei anderen als ekzematöse Reaktion in Erscheinung tretenden allergischen Re- 
aktionen gelungen, die Existenz von Antikörpern nachzuweisen. Das kann natürlich 
an der mangelhaften Versuchsanordnung liegen. Aber die Möglichkeit, daß es 
auch „allergische“ Prozesse gibt — z. B. eben die idiosynkrasischen Ekzeme —, 
deren Wesen nicht in der durch Hyperfunktion der gereizten Zelle vermehrten 
Antikörperproduktion, deren Noxe nicht in der Reaktion zwischen zellständigem 
Antikörper und Antigen zu suchen ist, muß meines Erachtens noch offen gelassen 
werden. Es sind ja auch ganz andere Mechanismen nicht nur denkbar, sondern in der 
pathologischen Physiologie bekannt und zur Erklärung ausreichend, z. B.: Direkte 
Störung des physikalischen oder chemischen Gleichgewichtes im Zellinnern durch 
das „Antigen“, reparatorische Reaktion der Zelle zwecks Wiederherstellung des 
normalen Zustandes und — als Ausdruck eines ganz allgemeinen biologischen 
Gesetzes, das z. B. auch für die Sinnesphysiologie gilt — Erniedrigung der Reiz- 
schwelle, ohne daß dabei Antikörper überhaupt in Aktion zu treten brauchen. 


Herr Jadassohn-Breslau. 1!) Aus dem unendlich großen Gebiet, das .Doerrs 
außerordentlich dankenswertes Referat von einem einheitlichen Standpunkt aus 
erfaßt. können hier natürlich nur einige Punkte hervorgehoben werden. Zu- 
nächst etwas Persönliches: Touton hat eine gelegentliche Bemerkung von mir 
als Motto seinem sehr verdienstvollen Ergebnisartikel vorgesetzt; das hat Doerr 
veranlaßt, in seinem (beim Kongreß verlesenen) Referat sich gegen meine vor- 
sichtige Mahnung, mit Verallgemeinerungen noch zurückzuhalten, auszusprechen. 
Ich möchte hier meinen allgemeinen Standpunkt folgendermaßen präzisieren: 
Einen definitiven Schluß auf die innere Zusammengehörigkeit von nach unserer 
Beobachtung anscheinend mehr oder weniger verschiedenen Vorgängen dürfen 
wir ziehen, wenn jeder einzelne derselben als in dem wirklich Wesentlichen mit 
den anderen übereinstimmend bewiesen ist. Ist das letztere nicht der Fall, so ist 
die Einreihung des einzelnen Vorgangs in die durch ein Prinzip zusammengehaltene 
Gruppe eine Hypothese. Der heuristische Wert einer solchen kann — und das 
hat gerade Doerr auf unserem Gebiet bewiesen — sehr groß sein. Trotzdem aber 
müssen wir uns — daran muß ich festhalten — immer bewußt bleiben, wie weit 





!) Aus Zeitmangel nicht vorgetragen und nach einem Beschluß der Ver- 
sammlung in den Bericht aufgenommen. 


44 Diskussion. 


die Verallgemeinerung als berechtigt bewiesen, wie weit sie als Hypothese zur 
weiteren Aufsuchung von Tatsachen („heuristisch‘‘) wertvoll, aber eben doch 
nur Hypothese ist. Und ich betone diesen Standpunkt ganz besonders, weil die 
gerade auch bei uns Dermatologen viel geübte Methode, Hypothesen wie Tat- 
sachen zu behandeln, die Forschung nach Tatsachen lähmt — ich erinnere nur 
an die Toxinhypothese bei den Tuberkuliden und bei der Tabes und Paralyse. 
Daß Doerr sich durch keine Hypothese davon abhälten läßt, dem realen Geschehen 
nachzugehen, hat uns auch sein Referat wieder gezeigt. 


Noch zu einer anderen allgemeinen methodologischen Bemerkung gibt die 
Geschichte der Idiosynkrasie- und Allergielehre auf unserem Gebiet Anlaß. Scharfe 
Definitionen sind, wie in jeder Wissenschaft, so auch in der Medizin ein Bedürfnis — 
aber noch immer ist eine Äußerung Pagets wahr, die ich vor vielen Jahren einmal 
zitiert habe: „Definitionen, wenn sie mehr sein sollen als bequeme Hilfsmittel für 
die Einteilung, gehören exakteren Wissenschaften an, als die Pathologie ist.“ Wir 
müssen uns klar sein, daß eine Definition nur für den in einem gegebenen Augenblick 
vorhandenen Tatsachenbestand brauchbar sein kann, und daß sie notgedrungen 
geändert werden muß, wenn sich dieser Bestand vergrößert. Als ich bei dem Ver- 
such, statt nicht nur die medikamentösen Dermatosen, sondern die ganze Fülle der 
Toxikodermien systematisch darzustellen, das Bedürfnis fühlte, die allgemeine und 
die spezielle Überempfindlichkeit und die Idiosynkrasie begrifflich zu sondern, mußte 
ich die Reservatio machen, daß wir uns theoretisch vorstellen können, daß auch hier 
die Unterschiede überbrückbar wären. Das Vorkommen einer spezifischen und 
einer nichtepezifischen Sensibilisierung hatte mir schon damals, so wenig wir auch 
davon wußten, Bedenken erregt. Gerade die Erweiterung der Definition der Ans 
phylaxie hat Doerr gestattet, den Kreis seiner Betrachtungen immer weiter zu 
ziehen. Bei dem Begriff Allergie müssen wir zunächst, um die Geschichte seiner 
Verwendung zu verstehen, auf die ursprüngliche Definition verweisen. Wenn 
wir das Werk v. Pirquets aus dem Jahre 1910 konsultieren, so finden wir in 
der Einleitung (S. 6) die allgemeinste Definition. Allergie wäre danach die ver- 
änderte Reaktionsfähigkeit als klinischer Begriff „ohne jedes bakteriologische, 
pathologische oder biologische Vorurteil!“. Am Schluß betont v. Pirquet, dab 
die in gesetzmäßiger Weise erfolgende Veränderung der Reaktionsfähigkeit des 
Organismus „durch das Überstehen einer Krankheit, durch die Vorbehandlung 
mit bakteriellen Produkten und anderen körperfremden Substanzen“ seine 
Allergie ist, und daß diese sich in verschiedener Weise zeigen kann: als l. 
zeitliche Änderung der Reaktionsgeschwindigkeit — sofortige und beschleu- 
nigte Reaktion —, als 2. quantitative Änderung der Reaktionsgröße (Über- 
empfindlichkeit, Anaphylaxie und Unterempfindlichkeit, Unempfindlichkeit oder 
Immunität), als 3. qualitative Änderung der Reaktionsart oder des reagierenden 
Gewebes. Hierbei steht bei la „sofortige Reaktion unmittelbar nach der 2. Bin- 
führung des fremden Agens“, und dieser Zusatz, „des fremden Agens“, der sich 
doch wohl auch auf alles Folgende beziehen muß, zeigt, daß v. Pirquet zwar das 
Gebiet seiner Allergie außerordentlich weit spannte, daß es ihm aber fernlag, das, 
was wir jetzt als unspezifische Sensibilisierung bezeichnen, dazu zu rechnen. 
Ich hatte bei den Toxikodermien neben der spezifischen und unspezifischen Über- 
empfindlichkeit und den Idiosynkrasien auch die Gewöhnung (oder Desensibilisie- 
rung) einbezogen und mit den aus der damaligen Lehre von den Infektionskrank- 
heiten gegebenen Begriffen (Immunität, Sensibilisierung, Disposition) operiert. 
Experimentell hat die Brücke zwischen beiden Gebieten, soweit ich sehe, zuerst 
Bruck geschlagen; Doerr hat das ganze Gebiet zusammengefaßt — es muß auch 
hier Analyse und Synthese zusammengehen oder sie müssen einander folgen, 
wenn wir vermeidbare Verzögerungen und Umwege vermeiden wollen. Der Begriff 
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Allergie hat gewiß vielfach, wie Doerr mit Recht bemerkt, an Schärfe verloren; 
aber das Verständnis der Infektions- wie der Intoxikationskrankheiten hat ihm 
doch gerade in der Dermatologie sehr viel zu verdanken. Es wird sich weiterhin 
zeigen, welche Vorgänge, die wir in der Klinik und in der allgemeinen Dermato- 


pathologie, wie wir sie bisher getrieben haben, als allergisch bzw. idiosynkrasisch 


bezeichnen, sich der Doerrschen Auffassung unterordnen lassen, und welche dem 
Widerstand leisten und andere Erklärungen verlangen. 

Von diesem Standpunkt aus möchte ich noch eine Anzahl notgedrungen 
aphoristischer Bemerkungen zur Allergie-Frage machen, nicht zu dem großen 
Grundgedanken, der Doerrs Referat durchzieht, sondern zu einzelnen Punkten, 
von denen ich glaube, daß sie gerade für uns Dermatologen besondere Bedeutung 
haben: 


1. Die strengen Scheidungen, welche man zu machen versuchte zwischen Idiosyn- 
krasie — als einer angeborenen Eigenschaft — und Sensibilisierung, die nach dem 
Wortsinn erworben sein muß, sind m. E.,so sehrich selbst zu ihnen neigte, zu den- 
jenigen zu rechnen, welche präjudizierend wirken und sehr wohl Dinge auseinander- 
reißen können, welche im Wesen zusammengehören. Ich muß hier, wie auch Doerr es 
tut, wieder einmal an die firen Erantheme erinnern. Tritt ein solches bei der ersten 
Verabreichung eines Medikamentes ein, so wäre das Idiosynkrasie, tritt es erst nach 
wiederholter ein, so wäre es Sensibilisierung; kommen aber nach mehrfacher 
Medikation derselben Substanz zu dem ersten, nach der ersten Applikation ent- 
standenen Herd neue hinzu, sind diese dann idiosynkrasisch oder durch Sensi- 
bilisierung entstanden? Wir können, wenn wir die ungeheuren Differenzen in 
der Schnelligkeit berücksichtigen, mit welcher Reaktionen auf denselben Stoff bei 
verschiedenen Individuen auftreten, uns sehr wohl vorstellen, daß auch die erste Ap- 
plikation — etwa analog der primären Serumkrankheit — schon auf einer akutesten 
Sensibilisierung beruht. Damit würde der Begriff der Allergie, den man bei den „an- 
geborenen Idiosynkrasien‘‘ im Prinzip nicht verwenden kann, doch im Wesen 
auch mit diesen verbunden sein, wie das Doerr besonders betont hat. Nimmt 
man bei den angeborenen Idiosynkrasien zu der Möglichkeit der Sensibilisierung 
durch den Placentarkreislauf oder durch die Milch der Mutter oder Amme usw. 
seine Zuflucht, so bleibt auch dabei der Zusammenhang mit der im individuellen 
Leben entstehenden Allergie gewahrt. Es kommt ferner die Möglichkeit der ungpezi- 
fischen Sensibilisierung auf den gleichen Wegen oder im weiteren individuellen Leben 
in Frage. Man kann endlich auch an die Möglichkeit denken, daß, wie bei den 
Infektionen, so auch bei den idiosynkrasischen Intoxikationen Normal- Antikörper 
eine Rolle spielen, an derenindividuelle quantitative Differenzen wir bei den Infek- 
tionen doch gewiß denken müssen — ich erinnere hier an das, was Doerr über 
die Speciesdisposition der Kaninchen zur Erzeugung des Forssmannschen Anti- 
körpers gesagt hat. Bei reichlichem Gebalt an Normal-Antikörpern kann schon 
bei der ersten Berührung mit dem Antigen eine klinisch manifest werdende 
Reaktion zustande kommen, welche ihrerseits die Sensibilisierung bedingen könnte. 


Die Vererbung habe ich für die Idiosynkrasie — allerdings nur gegen die gleiche 
Noxe — schon vor vielen Jahren (durch Slepjan, Zur Kenntnis der Arzneidermatosen, 
Berner Dissertation 1898) in der Literatur verfolgen lassen; die Ausbeute ist da- 
mals sehr gering gewesen. Es ist auffallend, daß wir auch jetzt noch von einer 
solchen homologen Vererbung relativ so wenig wissen. Wenn es sich nur um die 
Vererbung einer besonders starken Sensibilisierbarkeit handelt, so müßten Unter- 
suchungen auf polyvalente Überempfindlichkeit bei den hereditär Belasteten positive 
Resultate ergeben. Es kann natürlich sehr wohl sein, daß bei solchen Individuen 
durch einen Zufall die Überempfindlichkeit gegen den bestimmten, in der Aszendenz 
schädlichen Stoff der klinischen (weniger der experimentellen) Beobachtung ent- 
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geht. Es kann aber auch sein, daB die polyvalente Sensibilisierbarkeit sich bei 
einem ersten, z. B. zufällig besonders massiv zur Wirkung kommenden Stoff mani- 
festiert und gegen diesen durch diese Reaktion selbst gesteigert und gleichsam spezi- 
alisiert wird, während sie gegen andere unbedeutend ist, bleibt oder wird oder 
selbst verschwindet — durch allmähliche Desensibilisierung bei wiederholten schwä- 
cheren Einwirkungen. Für unsere Forschungen heißt das: wir müssen bei allen 
unseren Patienten mit Überempfindlichkeiten und Idiosynkrasien nicht nur die 
individuelle und Familienanamnese aufs genaueste aufnehmen, sondern auch sie 
selbst und ihre As- und Descendenten zur polyvalenten funktionellen Hautprüfung 
heranzuziehen suchen — ganz abgesehen natürlich von der Untersuchung auf alle an- 
deren „Allergiker‘‘-Symptome. Und ich betone das ganz besonders, weil es jedem eim 
zelnen nur selten möglich ist, solche Untersuchungen anzustellen, so daß es nur durch 
yemeinschaftliche Arbeit gelingen kann, ein größeres Material zusammenzubringen. 


2. Ich habe von jeher für die Toxikodermien wie für die Infektionskrankheiten 
die Bedeutung der Quantität ins rechte Licht zu setzen versucht. Daß bei den 
Toxikodermien die Menge bzw. die Konzentration vielfach für den Effekt be- 
stimmend ist, kann jetzt als allgemein anerkannt gelten. Sie steht im umgekehrten 
Verhältnis zur Stärke der Reaktionsfähigkeit des Individuums. Die Beurteilung 
dieser Verhältnisse wird oft erschwert — aber keineswegs immer unmöglich ge- 
macht — durch die Tatsache, daß die Reaktionsfähigkeit durch die ein- oder mehr- 
mals erfolgte Einwirkung des gleichen Agens quantitativ beeinflußt wird. Bei vielen 
Infektionskrankheiten steht die Zahl der Infektionserreger mit der histologischen 
Struktur und mit der Allergie in einem nicht zu leugnenden Zusammenhang. Was 
ich auf Grund der Beobachtungen zuerst bei Tuberkulose und Lues, dann auch 
bei der Lepra und anderen Infektionen erschlossen hatte, das hat Lewandowsky 
— dessen Namen bei einer Aussprache über Allergie in unserem Kreise mit Weh- 
mut genannt werden muß — mit seinen Tierversuchen bei Tuberkulose fest- 
begründet. Die Erregerzahl hängt von der Allergieentwickelung oft sehr deutlich ab. 
(tewiß war es richtig, zu betonen, daß bei der allergischen Einstellung der Reaktion 
zwischen Gewebe und Erreger auf eine geringe Zahl der letzteren die Neigung 
zur tuberkuloiden Gewebsbildung besteht. Noch richtiger dürfte es vielleicht sein, 
wenn wir statt dessen sagen: die Neigung zur Bildung von chronischem Granu- 
lationsgewebe mit Degeneration im Sinne der colliquativen oder Koagulationsnekrose. 
Denn wenn wir auch bei der Lues und bei der Lepra tuberkuloide Formationen 
sehen — wir müssen doch auch jetzt noch daran festhalten, daß der Typus der histolo- 
vischen Struktur bei den einzelnen Infektionen nicht nur von dieser durch die, ‚Umstin- 
mung“ des Organismus bedingten Veränderung der Form des Reaktionsproduktes, 
sondern auch von der Eigenart des Erregers abhängt. Sonst wäre nicht zu verstehen, 
warum in dem Gros der Fälle von Tuberkulose die typische tuberkulöse Strukturent- 
steht, während sie bei der Lues und bei der Lepra zu den mehr oder weniger atypischen 
Formationen gehört. (vgl. meinen Darstellung der Lepra in Kolle- Wassermann, ll. 
Aufl. 1913, Bd. V, S. 894). Daneben kann auch die ursprüngliche Virulenz (quantite- 
tiv und qualitativ) der Erregerstämme eine Rolle spielen, über welche wir freilich 
bei den uns speziell interessierenden Krankheiten noch nicht viel wissen. Sie 
kann sich sehr wohl bei der Entwickelung der Proportion: Erregerzahl und Gewebs- 
reaktion wesentlich mit geltend machen — aber es ist bisher meist sehr schwer, 
ihre Bedeutung zu sondern von der vielfach geradezu ausschlaggebenden Rolle 
der Eigenart der Reaktion des Individuums. Ich habe diese nie vernachlässigt 
(vgl. z. B. meine Antrittsvorlesung Med. Klinik 1918, Nr. 27), aber ich habe mich 
nicht weiter über sie verbreitet, weil wir über sie noch viel weniger Bestimmte 
aussagen können als über die anderen Momente. Was wir als Disposition oder als 
Konstitution oder wie immer bezeichnen, sei es, daß es im einzelnen Fall mehr 
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auf hereditärer Basis oder mehr auf der Beeinflussung durch die äußeren Umstände 
während des Lebens beruht, das können wir bei der Beurteilung des individuell 
verschiedenen Verlaufs der Infektionskrankheiten, wie ich es damals ausdrückte, 
als Differenzen in der „Allergisierbarkeit‘‘ bezeichnen — das ist also wohl im 
Wesen das gleiche wie die Differenzen in der — wie immer bedingten — „Sensi- 
bilisierbarkeit‘‘ den chemischen Stoffen gegenüber, welche jetzt auch Doerr hervor- 
hebt. Die größte Zahl der Individuen stimmt der einzelnen Krankheit gegenüber 
in einer gewissen Breite in dieser Allergisierbarkeit überein — daraus ergibt sich 
dann der wenn auch wechselnde, so doch sehr oft „typische‘‘ Ablauf der Krankheit, 
der am charakteristischsten bei der Lues ausgebildet ist. Individuelle Abwei- 
chungen von diesem Typus ergeben dann die atypischen Formen, wie z. B. die 
Lues maligna oder die Lues tertiaria praecox. 

Daß auch bei anderen Infektionskrankheiten wichtige Beziehungen zwischen 
Erregerzahl und Reaktion bestehen, habe ich bei anderer Gelegenheit mehrfach 
betont. Ich begnüge mich, hier auf die Dermatomykosen, auf die tuberöse Lepra, 
auf die Staphylodermien hinzuweisen. Bei den atypischen Verlaufsweisen können 
neben der atypischen, weil nicht so häufigen, Art der Allergisierbarkeit, auch „aty- 
pische“ Erregerstämme eine Rolle spielen. Die ganz typisch und die ganz atypisch 
reagierenden Menschen können durch Übergänge miteinander verknüpft sein, 
das gleiche kommt bei den Qualitäten der Erregerstämme in Frage — aus der 
Kombination dieser beiden Variationsreihen kommt dann die Fülle der Verlaufs- 
formen zustande, von denen die extremsten natürlich bei Zusammentreffen be- 
stimmter Allergisierungsqualitäten des Individuums und bestimmter Eigen- 
schaften der Erreger zu erwarten sind. Eine solche Auffassung kann uns, wie ich 
schon anderwärts betont habe, vor zu starkem Schematisieren, z. B. bei der Frage 
der Bedeutung der Neurotropie und der Individualität bei der Paralyse bewahren. 

Ganz analoge Fragen gibt es auch bei der Gonorrhöe (bestimmte Komplika- 
tionen bei Blutsverwandten, die sich mit verschiedenen Stämmen, und von Bluts- 
fremden, die gich mit gleichen Stämmen infizieren). 

Nicht besonders hervorzuheben brauche ich, daß bei alledem auch noch 
die bei der Lues besonders wichtige Beeinflussung der Erreger (Quantität und 
Qualität) und des Organismus durch die Therapie und die „Organ-Idiosynkrasien‘“ 
sowie Provokationen im weitesten Sinne des Wortes eine praktisch und theoretisch 
große Rolle spielen. 

Vielfach analoge Erwägungen ergeben sich auch bei den Toxikodermien. 
Ich habe schon früher betont, daß die bekannten individuellen Differenzen in 
der Sensibilisierbarkeit uns zu der natürlich hypothetischen Auffassung führen 
können, es sei schließlich, wenn man die Versuche lange genug fortsetzen könnte, 
jeder Mensch gegen verschiedene Stoffe zu sensibilisieren, die er zunächst und 
für lange verträgt. Solche Versuche scheitern aber nicht bloß an der Zeitfrage 
und an äußeren Schwierigkeiten, sondern auch daran, daß möglicherweise der 
Zustand der — um es kurz zu bezeichnen — angeborenen Anergie ohne manifest. 
werdendes allergisches Zwischenstadium in den der „spezifischen‘‘ oder „positiven“ 
Anergie übergeht. 

Auch bei den Toxikodermien kann, worüber wir bisher freilich noch kaum 
etwas wissen, die Reaktion des Organismus auf die Quantität des in Frage kommen- 
den schädigenden Agens einen Einfluß haben. Ich möchte hier nicht davon sprechen, 
daß Stoffe, welche die Niere schädigen, durch die dadurch bedingte stärkere 
Retention im Organismus auch die Haut leichter schädigen, was einer künst- 
lichen stofflichen Cumulation entspräche. Auch nicht davon, daß die Substanz, 
die besonders langsam ausgeschieden wird, das Brom, auch am häufigsten chro- 
nisch-entzündliche, fast tumorartige Bildungen hervorruft. Am nächsten liegt. 
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es uns hier wohl, an die Urticaria und ihr Verhältnis zu den ‚‚im eigentlichen Sinne 
entzündlichen‘ Reaktionen zu denken. Wie man den lokalen Vorgang bei der 
Quaddelbildung auch auffaßt, das eine ist wohl unzweifelhaft, daß zu ihren cha- 
rakteristischsten Eigentümlichkeiten ihr schnelles Entstehen und Vergehen gehört. 
Ich habe früher einmal (zusammen mit Rothe) betont und (mit Frl. Lehndorf]\ 
auch experimentell zu beweisen versucht, daß dieser Flüchtigkeit des Vorgang 
auch die schnelle Beseitigung des schädigenden Stoffes entspricht. Von diesen 
Standpunkt aus hat also wirklich die Art der lokalen Reaktion eine Bedeutung 
für die Quantität der Noxe. Es ist dann auch klar, daß individuelle Differenzen 
in der Reaktion gegen den gleichen Stoff vorkommen müssen, und, wenn diex 
ausnahmsweise nicht urticariell ist, eine länger dauernde Wirkung — d. h. Der- 
matitis — zustande kommen kann; daß umgekehrt ein Stoff, der meist Ent- 
zündung bedingt, auch einmal durch eine urticarielle Reaktion an der Hervor- 
rufung der entzündlichen Reaktion geradezu gehindert werden kann, daß endlich 
auch auf Grund von Eigenschaften eines Individuums oder auch auf Grund von 
bestimmten Qualitäten eines Stoffes eine Urticariaquaddel sich weiterhin in eine 
Entzündung umbilden kann, weil der urticarielle Prozeß zur vollständigen Ent- 
fernung der Noxe nicht ausreicht, wie wir das in der zitierten Arbeit etwas näher 
ausgeführt haben. 

Aber auch bei dieser Auffassungsweise kommt bei den Toxikodermien, wie bei 
den Infektionen eines klar zum Ausdruck: Die Eigenart der Noxe ist nicht gleich- 
gültig für den Effekt. Wir Kliniker legen schon längst — vielleicht am meisten 
unter dem Einfluß Besniers — den größten Wert auf die Eigenart der Reaktions 
fähigkeit des Individuums. Wir vergessen manchmal zu sehr, daß die Zahl 
der einzelnen Komponenten der Reaktionsvorgänge auf der Haut naturgemäß 
eine relativ beschränkte ist!); aber gerade mit Rücksicht darauf ist es doch er 
staunlich, wie sehr sich manche bestimmte Toxikodermien und ganz besonders 
manche Arzneiexantheme bei dem Gros der Menschen gleichen. Das beweißt doch 
deutlich, daß bei ihnen die Natur des „Antigens‘ eine die Reaktion wesentlich 
beeinflussende Rolle spielt. Ich habe das erst jüngst in einem für eine russische 
Zeitschrift bestimmten Aufsatz hervorgehoben?) und auch Bloch und Touton haben 
es betont. Gewiß kann das gleiche Agens bei zwei verschiedenen Menschen ver 
schiedene, und es können verschiedene Agentien beim gleichen Menschen die 
gleiche Reaktion hervorrufen, ganz so wie Syphilis und Tuberkulose einander 
ganz ähnlich sehen können, und wie z. B. ein Psoristiker der Psoriasis ähnliche, 
ein Seborrhoiker seborrhoische Syphilispapeln bekommen kann. Das spricht 
doch aber nur dafür, daß atypische Reaktionen einzelner Menschen auf verschiedene 
Agentien einander ähneln können — das Gros aber reagiert auf die Spirochäten 
anders als auf die Tuberkelbacillen, auf Copaivabalsam anders als auf Quecksilber 
oder Chinin; sonst wären ja ätiologische Diagnosen klinisch selbst mitWahrscheinlich- 
keit nicht zu stellen. Und das gleiche gilt auch für Urticaria und Dermatitis. Brennes- 
seln machen Quaddeln, Primeln Ekzem; die dabei vorkommenden Ausnahmen sind 
eben absonderliche Reaktionstypen. Man kann m. E. die Frage nicht allgemein be- 
antworten, ob individuelle Reaktion oder Noxe z. B. bei Arzneiexanthemen die 
Dominante ist; es gehören beide zusammen, und in jedem einzelnen Fall müssen 
wir auf Grund unserer allgemeinen Erfahrungen bei der gleichen Noxe festzustellen 
suchen, welches Moment für die Ausgestaltung dieses Falles das wichtigere WE. 

3. Doerr hat speziell mit Erwähnung der sehr interessanten Afiescherschen Ent: 
deckung des rhythmischen Ablaufs des Röntgenerythems das „wiederholte An- und 
Abschwellen bei vielen Krankheitsreaktionen der Haut“ betont, ohne dabei natür- 


Vgl, meine schon früher zitierte Antrittsvorlesung. 


l ) $ 
2) Inzwischen veröffentlicht in der Festschrift für Prof. Bronner, Moskau 192. 
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lich auf Einzelheiten eingehen zu können. Mir ist diese Periodizität immer ganz 
besonders bei den rupioiden Formen der Syphilis und der Psoriasis!) aufgefallen, 
bei der letzteren auch bei der seltenen Form, die Pinkus und ich erwähnt haben und 
die ich als „mikrorupioide Psoriasis“ bezeichnen möchte. Die gleiche Analogie 
und Differenz wie zwischen dieser und der eigentlichen rupioiden Psoriasis besteht 
auch zwischen der konzentrisch angeordneten papulösen circinären und der eigent- 
lichen rupioiden Lues. Bei diesen Formen zeigt sich der regelmäßige Wechsel 
In der Intensität des Prozesses durch die konzentrische Schichtung der einzelnen 
Krankheitsringe, ganz besonders aber bei den Efflorescenzen mit austernschalen- 
ähnlichen Krusten in dem regelmäßig stufenförmigen Aufbau der letzteren, welcher 
auf einen regelmäßig diskontinuierlichen Verlauf hinweist, bei dem Exacerba- 
tionen und Remissionen oder wirkliche temporäre Heilungen miteinander ab- 
wechseln. Daß solches Alternieren auch bei anderen Hautprozessen vorkommt, 
zeigt die allerdings viel seltenere rupioide Form des Lupus vulg., zeigen die Ko- 
kardenherde des Erythema exsudativum multiforme und der Dermatitis herpeti- 
formis und die mehrfachen konzentrischen Ringe der glatten Körpertrichophytien. 
Solange wir von dem eigentlichen Mechanismus bei diesen Vorgängen nichts 
Bestimmteres wissen, werden wir sie nur umschreiben können, wenn wir sagen, daß 
bei ihnen ein regelmäßiger Wechsel zwischen Krankheits- und Heilungsprozessen 
stattfindet, wobei es dahingestellt bleiben muß, wie weit die letzteren auf temporärer 
Allergisierung bzw. Immunisierung oder auf Elimination der Noxen beruhen. Alle 
diese Erkrankungsformen stehen durch die mehrfache und regelmäßige Wiederholung 
desselben Vorganges im Gegensatz zu den bei den gleichen Krankheiten sonst oft 
vorkommenden, bei denen es sich um unregelmäßigen Wechsel (wie bei den an- 
scheinend ohne Gesetzmäßigkeit verteilten Parakeratose- und Leukocytenherden 
der gewöhnlichen Psoriasis) oder nur um einfache Abheilung bei peripherischem 
Fortschreiten handelt, wie bei den nur einen Ring bildenden Efflorescenzen. 
Daß dabei allgemeine und lokale Bedingungen maßgebend sind, ergibt sich aus. 
dem oft wiederholten Auftreten der rupioiden Psoriasis beim einzelnen Individuum 
oder an bestimmten Stellen seiner Körperhaut, während an anderen Stellen die 
„gewöhnliche“ vorkommt. Das gleiche Individuum aber kann in einer anderen 
Periode seines Lebens nur ‚normale‘ Psoriasisherde aufweisen. — Mit Recht 
betont Doerr die verschiedene „Schwingungsdauer“ bei den rhythmisch ver- 
laufenden Hauterkrankungen. Ich möchte hierzu nur noch hinweisen auf den 
Verlauf der Dermatitis herpetiformis, auf das „saisonweise‘‘ Auftreten mancher 
Tuberkulide und auf die von Martenstein und Amster konstatierte Tatsache des 
wellenförmigen Verlaufs der Primäraffekte der experimentellen Meerschweinchen- 
tuberkulose (analog den Befunden von Brown und Pearce bei Kaninchen- 
Primärsffekten). Wie sehr Sensibilisierung und Desensibilisierung bei toxischen 
Exanthemen miteinander wechseln können, zeigt mein von Hoffert publizierter Fall 
von lokalisierter Hg-Idiosynkrasie. Es bedarf wohl nicht der Hervorhebung, 
daß die Ursachen für diese Rhythmen noch sehr verschiedene sein können. 

4. An der gleichen Stelle seines Referates macht Doerr auch auf die Not- 
wendigkeit aufmerksam, nicht nur Zellindividuen, sondern Zellfolgen, d.h. „auf. 
einanderfolgende Zellgenerationen“ zu berücksichtigen. Nicht nur bei den toxischen 
Dermatosen tritt uns diese Notwendigkeit entgegen; z. B. wenn eine Hautstelle 
erst nach „Sensibilisierung“ von einem fixen Antipyrinexanthem befallen wird 
und dann noch nach Jahren diese Stelle sofort wieder auf Antipyrin reagiert, 
oder wenn, wie bei meinem Chinin-Exanthemfall, noch nach 4 Jahren die einmal 
äußerlich durch ein Chininbaarwasser bedingte Kopfdermatitis augenscheinlich 
die Ursache dazu abgibt, daß ein intern bedingtes Chininexanthem sich zuerst 


1) Vgl. Psoriasis und verwandte Krankheiten. Med. Klinik 1915, Nr. 39/40. 
Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Bd. 151. (Kongreßberichıt.) 4 
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am Kopf lokalisiert. Daß wir fast gezwungen sind anzunehmen, daß die Zellen 
der Epidermis die Fähigkeit zu bestimmten Funktionen erwerben können, da 
habe ich z. B. mit Sklarek in Erwägung ziehen müssen für lange bestehen bleibende 
Pigmentierungen und für die Fälle, in denen wenigstens von manchen Autoren 
behauptet wird, daß Hühneraugenschwielen auch nach Aufhebung der mechs- 
nischen Ursache sich nicht zurückbilden. Hier könnte man in der Tat von einem 
Fortbestehen erworbener Eigenschaften der Zellen im individuellen Leben sprechen. 

5. Unsere Aussprache scheint mir die richtige Gelegenheit, die dermatolo- 
gischen Kollegen zu bitten, auf ein Phänomen zu achten, das mir in den letzten 
Jahren mehrfach aufgefallen ist und das ich als das der „refraktären Stellen“ be 
zeichnen möchte (vgl. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 12, 131 u. 17,273). 
Ich habe das bisher bei Dermatitiden und bei Psoriasis beobachtet. Wenn e 
sich hier nicht um circumscripte Desensibilisierungsbezirke handelt (wie sie z. B. auf 
abgeheilten Stellen von Dermatitis herpetiformis gegenüber Jodkali vorkommen, 
und wie ich sie zuerst bei der intern bedingten Quecksilberdermatitis gesehen habe), 
müssen wir auf eine Erklärung bisher ebenso verzichten, wie bei den fixen Exan- 
themen. Daß die anatomische Beschaffenheit der Haut dabei eine Rolle spielen 
kann, zeigt ja das Verhalten z. B. der Palmae und Plantae bei der Psoriasis (selte 
neres Vorkommen typisch ausgebildeter Herde). Ich habe wiederholt ausgedehnte 
Psoriasis an den Warzenhöfen haltmachen sehen. Die refraktären Zonen können 
uns vielleicht manches Lokalisationsrätsel erklären. Aber in dem auffallenden 
Maße, wie ich sie in den obenerwähnten Fällen gesehen habe, scheinen sie doch 
selten zu sein. Deswegen möchte ich bitten, sie gegebenenfalls der „funktionellen 
Hautprüfung‘“ zu unterwerfen. 

‘6. Zu dem sehr interessanten Fall Planners (s. u.) möchte ich bemerken: Des 
schnelle Auftreten der Luetinreaktion, der Seroreaktion und des Gummiknotens nach 
der Infektion eines tertiär luetisch gewesenen und vorher seronegativ gewordenen 
Patienten, steht in Analogie mit der von Biberstein und Oschinsky festgestellten 
Tatsache, daß nach intracutaner Verimpfung von Meerschweinchenserum, wenn 
die Sensibilisierung gegen solches abgeklungen ist, sie durch eine Reinjektion akut 
wiedererweckt wird. Eine Ergänzung findet diese Beobachtung in einem von mif 
in Bern gesehenen Fall (vgl. Naegeli, Korrespondenzbl. f. Schweizer. Ärzte 1915, 
S. 1328), in dem nach Abheilung einer tertiären Syphilis durch specifische Be 
handlung die Luetinreaktion nicht nur noch positiv war, sondern sich such in 
einen gummösen Prozeß verwandelte. | 

7. Ich möchte schließlich noch darauf hinweisen, daß wenn man mit Recht 
so energisch auf die histogenen Immunitätserscheinungen in unserem Fach bin- 
weist, man auch die Gonorrhöe nicht ganz vergessen sollte, bei deren chronischer 
Form ich nach Bumms erstmaligem Befunde, der von mir bestätigt werden konnte 
(vgl. Cohn, P. D. med. Wochenschr. 1907, Nr. 1. Jadassohn, Allg. Path. der Gon., 
Handb. d. Geschlechtskrankheiten 1910), vor langer Zeit das Freibleiben der 
wieder zu Zylinderepithel zurückgebildeten Zellen neben den die Gonokokken 
tragenden metaplasierten Pflasterzellenherden als ein kaum anders zu deuten- 
des Beispiel von Zellimmunität hingestellt habe. 

Auf vieles andere hinzuweisen, wozu Doerrs Arbeit anregt, muß ich mir ver- 
ragen; die nächsten Jahre dermatologischer Arbeit werden hoffentlich zeigen, 
daß die von unserem verehrten Referenten ausgestreute Saat nicht auf sterilen 
Boden gefallen ist. 


Herr Otto Sachs-\Vien. 1. Bei einer 21 Jahre alten, ‚grazil gebauten, hoch- 
gradig anämischen Frau trat nach Beschäftigung mit formaldehydhaltigem Kleister 
in mer Buchbinderei an beiden Vorderarmen und Händen ein anfangs herd- 
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förmiges, später konfluierendes, nässendes Ekzem auf. Ekzembehandlung ohne 
Erfolg. Erst nach mehrmonatiger Behandlung mit Arsen, Lebertran, Roborantien 
und indifferenter lokaler Therapie konnte scheinbar eine Heilung des Ekzems 
erzielt werden. Nach interner Darreichung von Urotropin kam es unter heftigem 
Jucken zu einem Rezidiv des Ekzems. Nach Aussetzen von Urotropin und lokaler 
Bebandlung des Ekzems konnte dasselbe wieder geheilt werden. 

Durch die interne Darreichung von Urotropin bzw. durch den abgespaltenen 
Formaldehyd wurde neuerdings ein Ekzemrezidiv erzeugt, also eine Überempfind- 
lichkeitsreaktion auf Formaldehyd. Dieser Fall zeigt auch weiterhin, daß weder 
durch Arsen noch durch fortgesetzte Formaldehydzufuhr eine Desensibilisierung 
eingetreten ist, vielleicht eher eine Hypersensibilisierung. 

2. Zwei Nephritiker hatten an beiden Vorderarmen und Händen ein nässendes 
Ekzem. Als schädliches Agens kommt bei beiden Benzin, Schmieröl, Terpentin 
in Betracht. Die Behandlung des Ekzems bei beiden Patienten war durch längere 
Zeit ohne sichtbaren Erfolg; erst nach Behandlung der Nephritis und Besserung 
derselben trat schon bei indifferenter Therapie eine Heilung des Ekzems auf. 

Durch die Nephritis war eine Sensibilisierung der Haut erfolgt. Während 
Ekzeme bei Nierengesunden sonst niemals einen so stürmischen Verlauf nehmen, 
zeigten diese beiden Fälle ohne Zweifel eine Überempfindlichkeit des Hautorganes. 


Herr Gans-Heidelberg. Die Annahme einer Verankerung der allergischen 
Reaktionen an die Zelle hat sehr große Wahrscheinlichkeit für sich. Eine andere 
Frage ist es allerdings, ob man dabei in erster Linie und allein an eine Zellmembran 
denken darf. Zu dieser Annahme führte wohl vor allem die vermeintliche Not- 
wendigkeit, mit den „Lipoiden‘‘' dieser Zellmembran arbeiten zu müssen, da nur 
mit Hilfe der Lipoidnatur dieser sog. Zellmembranen der Ablauf gewisser Er- 
scheinungen verständlich schien. Ich möchte jedoch die Frage aufwerfen, ob nicht 
doch das Cytoplasma bei diesen Vorgängen eine entscheidende Rolle spielen kann. 
Ich komme zu dieser Frage auf Grund zweier Analogieschlüsse. Sowohl bei der 
vitalen Färbung wie bei der sog. Zellpermeabilität ist man mehr und mehr von der 
Membrantheorie abgekommen; denn man kann den Zellstoffwechsel nicht allein 
von einer Membranfunktion abhängig machen. Diese Membran kann ja doch 
für unsere heutige Auffassung nichts anderes bedeuten als ein kolloidaler Zustand 
an Grenzflächen zweier verschiedener Phasen, dessen Gleichgewicht durch gewisse 
physikalisch-chemische Umstellungen gestört werden kann. Die Lipoidtheorie 
genügte unseren theoretischen Vorstellungen und auch den tatsächlichen Be- 
obachtungen über den Stoffaustausch der Zellen nicht mehr (Höber, Ruhland, 
Bethe). Statt dessen hat sich herausgestellt, daß für den Stoffwechsel der Zelle 
und vor allem für die Speicherung in den Zellen, als welche wir doch letzten Endes 
auch die Antigen-Antikörperreaktion betrachten dürfen, in erster Linie und fast 
ausschließlich die wirkliche pH in den Zellen in Betracht kommt. Wenn wir — wie 
Doerr S.7 seines gedruckten Referates sagt — die allergischen Reaktionen als 
gesteigerte (oder herabgesetzte) Funktion der Zellen auffassen dürfen, so hängt 
diese in erster Linie von der pH ab, wie sich dies für die vitale Färbung und die 
Zellpermeabilität schon gezeigt hat. Auch die Reversibilität und die Mannigfaltig- 
keit der Vorgänge läßt sich auf diese Weise erklären. — Grundsätzlich möchte 
ich also die zur Allergie führenden Umsetzungen ebenfalls in die Zelle verlegen, 
jedoch primär nicht in die Zellmembran, sondern in das Cytoplasma. 


Herr E. Lehner-Budapest. Die Überempfindlichkeit gegenüber Eiweiß- 
stoffen und chemisch definierten Substanzen äußert sich an der Haut entweder 
in Erytbemurticaria oder in ekzematiformer Entzündung. Die Unterschiede in 
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der Erscheinungsform der Hautreaktion können auf 3 Hauptursachen zurück- 
geführt werden: 

1. Auf quantitative Differenzen der pathogenen Substanz; 

2. auf die Lokalisation der Überempfindlichkeit und 

3. auf den Entstehungsweg der Entzündung. 


Auf die Quantität des Reizes hat vor allem Jadassohn hingewiesen. So lassen 
sich die Fälle erklären, bei welchen dieselbe Substanz auf exogenem Wege kon- 
zentriert auf die Haut gelangt und eine ekzematiforme Entzündung, auf hämste- 
genem Wege mit der Blutmenge diluiert, mit der Haut in Berührung komnt 
und Erythemurticaria hervorruft. Wir haben aber Fälle kennengelernt, bei welchen 
die Quantitätstheorie allein nicht ausreicht. Diese weisen darauf hin, daß auch 
andere Momente eine wichtige Rolle spielen und diese ist vor allem die Lokalisation 
der Überempfindlichkeit! Durch klinische und experimentelle Untersuchungen 
gelangte ich und Rajka zu dem Resultate, daß der Angriffspunkt der idiosyn- 
krasischen Noxe die Gefäßwand (d.h. die Endothelzellen) sind (Vasculäre Über. 
empfindlichkeit). In diesen Fällen entsteht im klinischen Bilde Erythemurticaris, 
die Cutanproben bei unversehrter Epidermis sind negativ. Das Epithel ist normal 
und leistet genügenden Widerstand. Das Epithel kann aber auch überempfindlich 
sein. Ohne die Annahme einer epithelialen Überempfindlichkeit wären die von 
außen entstandenen Überempfindlichkeitsreaktionen nicht erklärbar. Dies be- 
weisen die Fälle, bei welchen die Cutanproben auch bei unversehrter Epidermis 
positiv ausfallen; im klinischen Bilde sehen wir in der Regel ekzematiforme Ent- 
zündungen (Vasculo-epitheliale Überempfindlichkeit). Es ist aber sehr wahrschein- 
lich, daß die pathogene Noxe auch in diesen Fällen die Gefäßwand (Endothelzele) 
angreift und daß sich die Überempfindlichkeitsreaktion, außer den Epithelien, 
in oder an den Endothelzellen abspielt. 

Die Vidalsche hämoklasische Krise ist, wie unsere Versuche zeigten, bei den 
Überempfindlichkeitsreaktionen positiv, speziell in den hämatogen entstandenen 
Fällen, in welchen wir das spezifische Agens zur Auslösung der Krise benützten. 
Schwieriger erscheint die Frage der Pathogenese. Die Fidalsche Auffassung. 
nach welcher die humoralen Erscheinungen die primären sind, denen zufolge dann 
die cellulären Vorgänge entstehen, halten wir für unwahrscheinlich. Die Fälk, 
bei welchen es während der H. K. sofort zu klinisch sichtbaren Störungen kommt, 
sind nicht so selten. So haben wir in einem Falle, welcher gegen Wurst über 
empfindlich war (allergische Urticaria), die digestive hämoklasische Probe in der 
Weise ausgeführt, daß wir zuerst bei nüchternem Magen die Werte im Blute 
festgestellt haben. Nach 30 Minuten gaben wir der Patientin 10 g Wurst per œ. 
20 Minuten nach Einnahme entstand Schüttelfrost, dann Temperaturabfal, 
Blutdrucksenkung, starkes Unwohlsein und Jucken an beiden Armen. An den 
juckenden Stellen entstanden plötzlich zahlreiche Quaddeln. Das nun der Arm: 
vene entnommene Blut zeigte Veränderungen im Sinne einer positiven häme- 
klasischen Probe. Diese Fälle weisen darauf hin, daß sowohl die humorelen wie 
die cellulären Erscheinungen aus denselben Ursachen koordiniert entstehen. 


Herr E. Rajka-Budapest. Die Übertragung der Überempfindlichkeit auf 
Tiere kämpft infolge Zellständigkeit der Antikörper mit großen Schwierigkeiten. 
Uns ist sie aber in 2 Fällen gelungen: in einem Falle von künstlich erweckter 
Senfölüberempfindlichkeit, wo der umgekehrte anaphylaktische Versuch au 
respiratorischem Wege angewendet wurde: wir ließen vorerst das Antigen (Senföl 
durch das Meerschweinchen einatmen und applizierten 24 Stunden später das 
Serum der überempfindlichen Person (vgl. Zehner u. Rajka, Dtsch. med. Wo- 
chenschr. Nr. 20. 1925). Das Tier ging im protrahierten anaphylaktischen Schock 


HEERES, o C EEE „_ 


Diskussion. 53 


zugrunde. In einem anderen Falle von Aspirinüberempfindlichkeit konnte nur ein 
Minimaleffekt erreicht werden: außer starkem Jucken und großer Unruhe haben 
wir keine anderen Symptome beobachtet (vgl. Lehner u. Rajka, Arch. f. Dermatol. 
u. Syphilis 146, 253. 1924). 

Die Methode von Praussnitz und Küstner scheint uns nicht ganz einwandfrei 
zu sein, schon deshalb, weil sie nur die Sofortreaktion und nicht auch die Spät- 
reaktion in Betracht zieht. Die ausgedehnten Versuche, welche Török, Lehner 
und Urban in der „Krankheitsforschung“ vor kurzem publiziert haben, lassen 
erkennen, daß dabei das unspezifische Element eine bedeutende Rolle spielt, 
so daß Folgerungen aus dem positiven Ausfalle des Versuches nur mit größter 
Vorsicht, wenn überhaupt, zu ziehen sind. 

Herr Wirz-München. Die teleologische Auffassung Doerrs vom Wesen der 
Allergie, die er in Parallele setzt zu Rössles teleologischer Deutung der entzünd- 
lichen Vorgänge, habe ich vor 3 Jahren auf Grund meiner experimentellen Unter- 
suchungen für die Urticaria durchgeführt. Entgegen der üblichen Auffassung 
glaube ich damals nachgewiesen zu haben, daß die Urticaria primär keine Gefäß- 
alteration, sondern eine Gewebereaktion darstellt. Ebenso wie bei der Allergie, 
wie Doerr dargelegt hat, sammeln sich die Urticaria erzeugenden Stoffe auf Grund 
von Affinitäten im Hautgewebe an. Ich schrieb: ‚Es handelt sich bei der Urticaria- 
quaddel um eine lokale Arbeitsstätte der Haut, welche erst unter besonderen 
Umständen gebildet wird und deren Aufgabe und Erfolg die Zerstörung schädlicher, 
in den Kreislauf gelangter Stoffe darstellt.“ 

Die Auffassung von Doerr über die Allergie im allgemeinen deckt sich somit 
mit der Deutung meiner experimentellen Untersuchungen über die Urticaria 
im besonderen. 


Herr Nobl-Wien. Als Beleg einer urticariell-ekzematösen Überempfindlich- 
keit gegen Jothion (Dijodhydroxypropan) mag ein Fall dienen, in welchem der 
Erscheinungskomplex auch experimentell durch Auftragen stark verdünnter 
Lösungen des Mittels sich jeweils hervorrufen ließ. Es handelte sich um einen 
Kollegen (Zahnarzt), der beruflich mit der Verbindung hantierte und im Verlauf 
von 2 Jahren zu wiederholten Malen mehrwöchig berufsunfähig wurde, Durch 
Vergleich mit anderen Propanderivaten einerseits, verschiedenen Jodpräparaten 
andererseits konnte gezeigt werden, daß die exsudative Reaktion nicht durch das 
Jod, sondern durch den Propanrest bedingt war. Die stärksten Reizphänomene 
waren hierbei allerdings stets an das Jothion selbst gebunden. Da dieser chemisch 
definierte Körper kein Eiweißantigen ist, so wäre auch in diesem Falle einer „chemo- 
spezifischen anaphylaktischen Idiosynkrasie“ (Br. Bloch) daran zu denken, daß 
nach der Auslegung des Referenten ein von den Zellen des Hautorgans erzeugter 
Eiweißkörper als Brücke zum Zustandekommen eines anaphylaktischen Reaktions- 
körpers dienen müsse. Die Experimente hat mein Assistent Löwenfeld durchgeführt 
und über dieselben ausführlicher in der Dermatol. Wochenschr. berichtet. 


Herr Oppenheim-Wien. Beim Vaselinoderma verrucosum kommt es nach 
Abheilung zu keiner neuerlichen Erkrankung; das Epithel ist desensibilisiert 
worden. Es kann experimentell bei gewissen Personen erzeugt werden, aber nur 
einmal. Es besteht in einer Hyperkeratose ohne Entzündungserscheinungen, 
ist also reine Zellveränderung ohne Beteiligung mesodermaler Gewebe. Ferner 
möchte ich auf einen von Wechsler und mir im Jahre 1913 am Londoner inter- 
nationalen medizinischen Kongreß gehaltenen Vortrag hinweisen (Wien. med. 
Wochenschr. Nr. 42, 1913) über Cutanreaktion bei gesunder und kranker Haut. 
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Herr H. Planner-Wien. 34jährige Patientin, die vor 15 Jahren wegen sekun- 
därer, vor 10 Jahren wegen eines Gumma palati. bei positiver WaR. mit zwei 
mäßig intensiven Salvarsan-Hg-Kuren behandelt worden war. 


Bei der am 21. XI. 1924 vorgenommenen Nachuntersuchung wurden Narben 
an den Gaumenbögen sowie eine Perforation des weichen Gaumens als Residuum 
der seinerzeitigen tertiärluetischen Affekte festgestellt. Blut Wassermann und 
Liquorreaktionen waren negativ, ebenso die Cutanreaktion mit Organluetin. 
die zu wiederholten Malen mit mehreren ausgeprüften Extrakten vorgenommen 
wurde. 

Es wurde nun untersucht, wie sich Patientin lebendem Virus gegenüber verhielte 
und zu diesem Behufe am 3. XII. auf einer hellergroßen, leicht scarifizierten 
Stelle am rechten Vorderam spirochätenhältiges Reizserum von einer Sklerose 
leicht eingerieben und eintrocknen gelassen. Am 9. XII. (6 Tage p. inoculationen) 
ist die Impfstelle leicht gerötet und schuppend, jedoch ohne Infiltration. Am 
19. XII. (16 Tage post inoculat.) ist daselbst ein hellergroßes, braunrotes, schmerz- 
loses Infiltrat mit linsengroßer Kruste im Zentrum vorhanden. Die Luetinreaktion 
ist jetzt positiv und gibt bei der Prüfung mit verschiedenen Extrakten, auch 
solchen, die früher keine Reaktion erzeugt hatten, dasselbe einwandfrei positive 
Resultat. Das Infiltrat an der Inokulationsstelle ist am Tage nach der Luetin- 
injektion lebhaft gerötet und succulent (Herdreaktion). Das Inokulationsgeschwür 
zeigt während der folgenden Wochen progressive Tendenz. Am 28. XII. ist ds: 
Infiltrat über kronengroß und weist im Zentrum eine zehnhellerstückgroße ver- 
krustete Ulceration auf. Auch die WaR. ist jetzt positiv. Am 9. I. zweikronen- 
stückgroßes Geschwür, 4 mm tief mit aufgeworfenen infiltrierten Rändern — das 
typische Bild eines Hautgummas. 20. I. Das Bild unverändert, Luetinreaktion 
und WaR. sind unverändert positiv. Beginn mit antiluetischer Therapie. Ds: 
Inokulationsgeschwür ist am 28. II. nach der 5. Neosalvarsaninjektion unter 
Hinterlassung einer Narbe ausgeheilt. Die WaR. ist nach Beendigung der kur 
(4g Neosalvarsan) positiv. Bei der Nachuntersuchung der Patientin ein halbes 
Jahr später, 17. VII. und 4. VIII., werden WaR. sowie Luetinreaktion unverändert 
positiv befunden. 

Zusammenfassung: Eine Bee Lues des Tertiärstadiums, deren gummös 
Erscheinungen um 10 Jahre zurückliegen, weist neben negativer WaR. such 
negative Luetinreaktion auf, so daß der das tertiäre und auch latente tertiäre 
Stadium kennzeichnende Allergiezustand der Haut kenntlich, an positiver Organ- 
luetinrcaktion, verloren gegangen zu sein scheint. Die Prüfung des Verhaltens 
der Patientin gegenüber der Einbringung von lebendem Virus ergibt ein positives 
Resultat, indem 16 Tage später ein Affekt sich entwickelt, der sich in weiterem 
Verlauf als typisches Hautgumma erweist: — positiver Superinfektionsversuch nach 
Finger und Landsteiner. Gleichzeitig wird auch die vorher negative Organluetin- 
reaktion positiv. 

Der Fall lehrt zweierlei. Einmal, daß die für das Zustandekommen einer 
tertiiren Manifestation in der Haut nötigen Relationen zwischen Erreger und 
Organismus gegeben sein können, ohne daß die Haut — a derzeit nach- 
weisbares — allergisches Verhalten zeigt. 

Zweitens ist aber auch das zeitliche Verhalten Sen dem Auftreten des 
Inokulationsgummas und der Luetinreaktion nicht ohne Interesse, indem beide 
ziemlich gleichzeitig in die Erscheinung treten. Es ist daher zumindest für den 
speziellen Fall der Schluß gerechtfertigt, daß sich der Zustand der Hautallergie, 
wenigstens soweit er sich durch unsere Untersuchungsmethoden (Intraeutan- 
reaktion) demonstrieren läßt, erst unter der proliferativen Tätigkeit der 
Spirorhäten entwickelt hat. Diese rasche Entwicklung dieses Zustandes muß bei 
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der Lues eigentlich überraschen; denn näher liegt gewiß die Vorstellung, daß sich 
im Laufe der Jahre allmählich jener Zustand „der Umstimmung‘“ entwickelt, 
der die Möglichkeit und Vorbedingung für das Entstehen tertiärer Läsionen abgibt. 

Bezüglich der durch die Intracutanresktion sichtbar zu machenden „Um- 
stimmung‘ oder Allergie wissen wir, daß dieser Zustand sich in der Regel bei 
entwickelten tertiären Symptomen und bei Lues hereditaria tarda findet und daß 
derselbe das Bestehen der Symptome lange, oft um viele Jahre überdauert. Über 
die Zeit seines Auftretens, insbesonders ob dies in die den Tertiärsymptomen 
vorangehenden Periode der Latenz fällt, fehlte bisher jede Kenntnis. Ich verfüge 
wenigstens, trotz Hunderten von Untersuchungen in früher und später Latenz, 
über keine Beobachtung, in welcher eine positive Luetinreaktion erst später von 
einem gummösen Affekt gefolgt gewesen wäre. Diese Lücke scheint mir nun der 
vorgetragene Fall bis zu einem gewissen Grade auszufüllen, der als Experiment 
einerseits günstige Beobachtungsbedingungen des Ablaufs der Erscheinungen 
darbot. Andererseits darf freilich nicht vergessen werden, daß wir es dabei mit 
von außen eingebrachtem körperfremden Virus zu tun hatten und daß die Ver- 
hältnisse bei spontaner Entwicklung eines tertiären Affektes durch körpereigenes 
Virus anders liegen können. 


- 


Herr S. Bergel-Berlin. Wenn wir in kurzen Umrissen die speziell bei der 
Syphilis beobachteten allergischen Vorgänge in einer experimentell begründeten, 
sowohl mit den klinischen Erscheinungen wie den anatomischen und serologischen 
Befunden übereinstimmenden Weise zu schildern und deuten versuchen, so ergibt 
sich etwa folgendes. 

Die im syphilitisch infizierten Körper im Vergleich zum gesunden veränderte 
Reaktionsfähigkeit kann nur hervorgerufen sein durch Reaktionssubstanzen, 
die sich erst während des Krankheitsverlaufes gebildet haben. Wir konnten nach- 
weisen, daß als Antikörperbildner, als Abwehrstoffproduzenten gegenüber den 
Spirochäten wesentlich die lymphocytären Elemente in Betracht kommen, die sich 
in allen syphilitischen Reaktionsprodukten mehr oder minder zahlreich vor- 
finden und mikroskopisch natürlich früher nachweisbar sind wie klinisch. Infolge 
der intra- und besonders extracellulären Einwirkung der lipolytischen Lympho- 
cyten und ihrer Bildungsorgane konnte ich Veränderungen, Abschmelzen der 
lipoiden Spirochätenhülle, ähnlich wie früher im Wassermannschen Institute 
bei Tuberkelbacillen nachweisen und feststellen, daß beim Vermischen von Spiro- 
‘chäten mit Immunsubstanzen, wenn letztere nicht so kräftig waren, um sofort 
Bewegungsstillstand und alsbald Auflösung zu bewirken, zunächst eine oft ex- 
cessive Steigerung der Bewegung eintrat, und daß unter den Spirochäten ver- 
einzelte Exemplare sich als besonders resistent erwiesen. 

Allergische Zustände während des Syphilisverlaufes machen sich daher klinisch 
‘bereite in der 1. Inkubation, schon lange vor dem Auftreten des sowohl als Krank- 
heitsprodukt wie als Abwehrerscheinung aufzufassenden lIymphocytenreichen 
Primäraffektes bemerkbar. Je näher dissem Zeitpunkte eine 2. Infektion erfolgt, 
-desto früher und milder treten die Reaktionserscheinungen auf. Bei vorbandenem 


-Primäraffekt kommt nach erneuter Infektion eine zweite typische Induration 


nicht mehr zustande. Nach der regionären und allgemeinen Drüsenschwellung 
steigert sich die Allergie weiter. Kommt es dann infolge Durchbruches von Spiro- 
chäten in Blutbahn und Gewebe zu einer autogenen Masseninfektion des Körpers, 
‘zu den sog. Sekundärerscheinungen, so ist die Allergie des Organismus bereits 
‚80 stark entwickelt, daß nur Roseolen oder Papeln, aber niemals mehr typische 
Indurationen als Reaktion entstehen. Nach mehrfachen Rezidiven sind die Mani- 


‘festationen gewöhnlich nur spärlich und verschonen meist die früheren ` Lokali- 
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sationen. Das Verschwinden der Krankheitsprodukte, die klinische Latenz und 
die Rezidive kommen durch Schwankungen einerseits in der Anzahl, Virulenz 
und Beschaffenheit der Spirochäten, und andererseits in der Stärke des Anti- 
körpergehaltes des Organismus zustande, indem infolge der Iymphocytären Re 
aktionen die Spirochätenmenge so weit herabgemindert wird (die Gegensätzlichkeit 
zwischen Spirochätenanzabl und Stärke der Lymphocyteninfiltration ist ein 
typischer anatomischer Befund), daß die übrigbleibenden nicht mehr ausreichen, 
die entzündlichen Erscheinungen zu unterhalten. Dadurch verringern sich aber nach 
kurzer Zeit die Abwehrstoffe des Körpers, so daB die Spirochäten sich wieder 
vermehren können bis zu dem Grenzwerte, wo sie von neuem Reaktionsprodukte, 
also klinische Rezidive erzeugen. Der Sekundärluetische reagiert auf eine neue, 
heterogene Infektion mit sekundären Erscheinungen, weil er bereits so viel Anti. 
stoffe vorgebildet hat, so weit allergisch ist, daß er dadurch den Spirochäten von 
vornherein einen erhöhten Widerstand entgegenstellen kann. Wir haben daher 
eigentlich kein sicheres Kriterium dafür, ob gewisse Sekundärmanifestationen 
endogen entstandene Rezidive sind oder von exogenen Neuinfektionen herrühren. 


Nach einem alsdann folgenden längeren Latenzstadium, nach dem Abschmelzen 
der lipoiden Hüllen der meisten Spirochäten gelangen die chemisch anders struk- 
tuierten eiweiß- bzw. lipoideiweißhaltigen Innensubstanzen der Spirochäten, 
die sich möglicherweise noch mit einem Schutzmantel umkleidet haben, zur Wirk- 
samkeit und rufen daher auch andere Reaktionsprodukte hervor. Außerdem sind 
im Körper aber noch Vollspirochäten vorhanden, welche die Antistoffbildung 
gegenüber den Hüllensubstanzen aufrecht erhalten. Nicht bzw. nicht allein die 
„Umstimmung des Organismus‘ bewirkt die andersartigen Krankheitsersche- 
nungen des Tertiärsyphilitischen, sondern vor allem ist es das chemisch veränderte 
Virus, das auch anatomisch veränderte Reaktionsprodukte erzeugt; aber auch 
der Körper ist insofern „urmgestimmt‘“, als sich infolge der früheren Entzündung- 
produkte Antistoffe gebildet haben und wirksam sind und ferner die Antistoff- 
bildner die Fähigkeit gewonnen haben, die Abwehrstoffe schneller, reichlicher 
und mehr spezifisch eingestellt abzusondern. Tertiärluetische reagieren daher 
auf Neuinfektionen mit Tertiärsymptomen, weil sie so viel Antikörper aufge- 
speichert enthalten, daß sie die Vollspirochäten gleich bis zu dem ihnen ent- 
sprechenden Stadium abzubauen imstande sind. Auch auf Luetin bzw. Lues- 
extrakte reagieren sie in ähnlicher Weise. 

Parallel mit den klinischen Erscheinungen gehen die serologischen Befunde 
als Ausdruck der vorhandenen Abwehrstoffe sowohl gegenüber den Spirochäten- 
hüllen wie -innensubstanzen. 


Die Entstehung der Allergie bei der Syphilis ist also anatomisch bedingt 
wesentlich durch die wiederholten entzündlichen Iymphocytären Infiltrationen, 
welche biologisch infolge ihrer lipolytischen Fähigkeit die lipoiden Spirochäten 
abbauen, die Abwehrstoffe liefern, welche serologisch ihren Ausdruck in der poši- 
tiven Wassermannschen Reaktion finden. 

Allergische Erscheinungen können aber auch bei der künstlichen Infektion 
von Kaninchen erzeugt werden. Nach mehrfacher intrapleuraler und intrapen- 
tonealer Vorbehandlung mit Lipoiden, z. B. Lecithin, wodurch ich Exsudate usw. 
erzeugen konnte, die auch mit Luesantigen Komplementbindung geben, kommt & 
zuerst: zu einem Überempfindlichkeitsstadium, innerhalb dessen nach der sonst 
von der Brust- oder Bauchhöhle aus wenig infektiösen Spirochätenimpfung in 
einer großen Anzahl von Fällen eine Hoden-usw.-Syphilis eintritt. Nach 
windung dieser negativen Phase kommt es auch noch während der ansteigenden 
Periode der erhöhten Widerstandsfähigkeit manchmal zum Auftreten klinischer 
Er) vuoreen, die sich aber meist sehr schnell zurückbilden. Wenn nach der 
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Lipoid- und Spirochätenvorbehandlung während des Stadiums der beginnenden 
Resistenzsteigerung die Hoden infiziert werden, so treten die klinischen Mani- 
festationen früher und milder auf und bilden sich vor allem infolge der noch nach- 
träglich entstehenden Abwehrstoffe relativ sehr schnell spontan zurück. In der 
darauffolgenden kurzdauernden Periode stärkster Widerstandsfähigkeit geht eine 
Hodeninfektion in den meisten Fällen überhaupt nicht mehr an. Von Interesse ist, 
daß auch bei der experimentellen Kaninchensyphilis ähnliche Vorgänge immuni- 
satorischer bzw. allergischer Natur beobachtet werden konnten, wie sie sich häufig 
bei Menschen im mütterlichen Organismus bzw. an den Früchten abspielen, 
wenn der Vater bzw. die Eltern Sypbilitiker sind. Wenn gesunde Kaninchen von 
syphilitischen Böcken belegt wurden, kam es häufig zuerst zu Aborten, bei späterer 
Trächtigkeit nach Belegung durch einen syphilitischen Bock wurden die Früchte 
gewöhnlich zwar ausgetragen, aber meist tot geboren, und bei noch späterer 
Schwangerschaft lebten die Jungen oft mehr oder minder lange Zeit, blieben 
aber gegenüber gesunden Tieren in der Entwicklung zurück. 

In meiner größeren Arbeit über „Die Syphilis im Lichte neuer experimentell- 
biologischer und immuntherapeutischer Untersuchungen‘ (Verlag von Gustav 
Fischer in Jena) und in der Münch. med. Wochenschr. 1925 sind diese Fragen 
genauer auseinandergesetzt. 

Die beigefügte Skizze möge die wechselnden allergischen Zustände während 
des Syphilisverlaufes grobschematisch darstellen. 

Zu dem Vortrage des Herrn Krantz möchte ich bemerken, daß die Syphilis 
nicht in eine Reihe mit dem Recurrens gestellt werden kann, sondern in die Gruppe 
der Infektionskrankheiten eingeordnet werden muß, deren charakteristisches ge- 
meinsames Merkmal es ist, daß ihre Erreger lipoidhaltig sind, also vor allem zu- 
sammen mit Tuberkulose und Lepra, mit denen sie in der Tat klinisch, anatomisch 
und in gewisser Beziehung auch serologisch große Ähnlichkeiten besitzt. 
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Bloch befürchtet, daß heute — im Gegensatze zu früher — die Ge- 
fahr besteht, daß pathologische Erscheinungen von verschiedenem kli- 
nischen Habitus und differentem Entstehungsmechanismus zu rasch in 
denselben „Allergietiegel‘‘ geworfen werden könnten. Daß diese Gefahr 
schon seit v. Pirquet tatsächlich vorhanden war und nicht vermieden 
wurde, hat Doerr in der Einleitung seines Referates ausdrücklich hervor- 
gehoben; Bloch selbst liefert einen Beleg in dieser Richtung, wenn er 
die Existenz ‚‚allergischer‘‘ Prozesse für möglich hält, bei welchen die 
Noxe nicht in der Reaktion zwischen zellständigem Antikörper und 
Antigen, sondern beispielsweise in der ‚direkten Störung des physi- 
kalischen oder chemischen Gleichgewichtes im Zellinnern‘“ oder in einer 
einfachen ‚Erniedrigung der Reizschwelle“ zu suchen ist. Die in der 
Bemerkung Blochs liegende Kritik kann Doerr jedoch keinesfalls auf 


1) Doerr war verhindert, an der Tagung der Dtsch. dermatolog. Ges. persön- 
lich teilzunehmen; zu den im vorliegenden Berichte abgedruckten Diskussions- 
bemerkungen äußert sich D. über Aufforderung der Schriftleitung des Kongresses 
in obiger Form, 
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das von ihm erstattete Referat beziehen, welches ja gerade dem mit 
dem Ausdruck ‚Allergie‘ getriebenen Mißbrauch ein Ende zu setzen 
sucht, indem es dem bloßen Wort einen klaren Begriff substituiert und 
präzise Merkmale festlegt, denen jede als allergisch zu bezeichnende 
Reaktivität zu enisprechen hat. Exakte Begriffsbildung ist der einzige 
Weg, der aus dem stets wiederkehrenden Dilemma herausleitet, ent- 
weder ganz heterogene Dinge miteinander in Beziehung zu bringen 
oder wirklich vorhandene Gemeinsamkeiten in der Mannigfaltigkeit der 
Beobachtungen zu übersehen bzw. absichtlich zu ignorieren. Referent 
hätte daher erwartet, daß man diese von ihm angebotene Diskussions- 
basis annimmt und daß sich eventuelle Einwände gegen die Gülligkeil 
oder Anwendbarkeit der von ihm vorgeschlagenen Kriterien des Allergie- 
begriffes kehren würden. Das war jedoch nicht der Fall und damit 
entfällt natürlich auch die Notwendigkeit einer nochmaligen Begrün- 
dung oder Verteidigung der leitenden Ideen des Referates; Ref. kann 
sich damit begnügen auf zwei demnächst erscheinende, das gleiche 
Thema behandelnde Publikationen (,‚Idiosynkrasien‘‘ in Staehelins 
Handb. der inneren Medizin, Bd. 4 und ‚„Unter- und Überempfindlich- 
keit“ im Archiv f. Syphilis und Dermatologie) zu verweisen, wo sich auch 
die Gelegenheit bieten wird, manche Mißverständnisse aufzuklären (wie 
z. B. die Äußerung von Touton, daß die angeborene Idiosynkrasie, die 
bei Erstkontakten in Erscheinung tritt, „nach der neuesten Definition 
Doerrs‘‘ nicht zu den Allergien gerechnet werden kann). An dieser Stelle 
möchte Ref. nur auf einige Punkte der Aussprache eingehen. Bloch trägt 
Bedenken, die Idiosynkrasien im ‚allgemeinen Allergiebegriff aufgehen 
zu lassen“ und rät, den Terminus „Idiosynkrasie‘“ auch in Zukunft 
beizubehalten. Aus dem Inhalte des Referates geht aber mit aller Klar- 
heit hervor, daß die Allergie nur als übergeordneter Begriff definiert 
wird, in dessen Rahmen die Spezialphänomene der Anaphylaxie, der 
Idiosynkrasie, der Tuberkulinüberempfindlichkeit usw. noch immer 
ihre Sonderexistenz behaupten können, solange sie sich über differen- 
tielle Eigenschaften auszuweisen vermögen. Solche (auch vom Ref. an- 
erkannte) Unterschiede, welche keine völlige Identifizierung zulassen, 
bestehen nun auch zwischen Anaphylaxie und Idiosynkrasie; aber dab 
es sich doch um wesensverwandte, koordinierte und zwar um „allergische“ 
Prozesse (im definierten Sinne) handeln muß, geht daraus hervor, dab 
alle diese Unterschiede nicht prinzipieller, sondern gradueller Natur 
sind. Das gilt namentlich von der Sensibilisierbarkeit. Bloch meint, 
es sei doch etwas anderes, wenn man jedes Meerschweinchen oder jeden 
Menschen mit bestimmten Antigenen sensibilisieren kann, als wenn 
von 1000 Menschen, die mit Jodoform in Berührung kommen, nur We- 
nige und diese sehr heftig hautkrank werden. Ohne Frage! Im ersten 
Falle ist die Sensibilisierbarkeit ein Speziesmerkmal, im zweiten eine 
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individuelle, nur in Sippen vererbbare Anlage. Mit dem Mechanismus 
der Krankheitserscheinungen hat aber diese Differenz nichts zu tun, da 
sich die Sensibilisierbarkeit auch bei der legitimen Anaphylaxie zur Indi- 
vidualdisposition verschmälern, bei der klassischen Idiosynkrasie zur fast 
100 proz. Speziesdisposition verbreitern kann. Bloch gibt ja selbst zu, 
daß er ca. 40—50% der Menschen gegen Primeln sensibilisieren konnte; 
solche ‚„Versuchsausbeuten‘‘ sind weit größer, als man sie bei gewissen 
anaphylaktischen Experimenten erzielt. Wohin man aber käme, wenn 
man die Sensibilisierbarkeit zum Range eines fundamentalen Krite- 
riums erheben wollte, zeigt der Standpunkt von Touton, der ein und 
dieselbe Form der Idiosynkrasie in eine „wahre Idiosynkrasie‘“ und in 
eine ‚bloße Sensibilisierbarkeit‘‘ zerfallen lassen will, je nachdem eine 
sensibilisierende Einwirkung in der extrauterinen Entwickelungs- 
periode des betreffenden Patienten stattgefunden hat (richtiger ge- 
sagt: nachweisbar ist) oder nicht. Auf derartige Klassifikationen kann 
sich der Ref. nicht einlassen; nach der von ihm vertretenen Auffassung 
würde sich auch ein angeborener, auf hereditärer Grundlage entwickelter 
Antikörper ohne weiters mit der Annahme eines allergischen Mecha- 
nismus vertragen. Wenn Touton persönlich glaubt, daß bei manchen 
Idiosynkrasien der pathologische Effekt auf einer direkten Giftwirkung 
des auslösenden Stoffes (ohne Reaktion mit einem Antikörper) be- 
ruht, so bleibt er den Beweis für diese seine Überzeugung schuldig und 
setzt sich mit der Tatsache in Widerspruch, daß die idiosynkrasischen 
Symptome von der Natur der auslösenden Stoffe unabhängig sind und 
auf identische Angriffspunkte einer stets gleichartigen Noxe hindeuten. 
Was die Membranhypothese anlangt. konnte man natürlich vom Ref. 
nicht verlangen, daß er alle Arbeiten, die sich mit Zellmembranen oder 
auch nur mit der Rolle derselben bei den Immunitätsreaktionen be- 
fassen, zitiere; so blieb neben anderen Autoren auch Zangger uner- 
wähnt, um so mehr, als es dem Ref. nur darum zu tun war, die Wichtig- 
keit der Vorgänge in den äußeren Grenzschichten der Zellen für die Ana- 
phylaxie, in weiterer Folge für die Allergie zu unterstreichen und an der 
Hand eines jederzeit reproduzierbaren cytotoxischen Modells zu beweisen. 
Ob man diese Grenzschichten der Zellen als wirkliche Membranen oder 
nur als die äußeren, peripheren Anteile des Cytoplasmas (wie Gans 
möchte) auffassen will, ist für die „Membranhypothese‘“ sichtlich irre- 
levant; gegen die von Bloch angenommene „Schädigung des ganzen 
Kolloidgefüges der Zelle“ spricht aber die direkte Beobachtung an den 
durch Antikörperkontakt beeinflußten Paramäcien. Über die Natur 
des Prozesses, der sich in den äußeren Zellschichten abspielt, hat sich 
Ref. nicht bindend ausgesprochen; ob Änderungen im py des Cyto- 
plasmas (Gans) daran teilhaben oder gar das Wesen der Alteration aus- 
machen, läßt sich derzeit nicht entscheiden. Gegenüber Bloch verweist 
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der Ref. schließlich noch darauf, daß die allergische Zellschädigung 
zwar außerordentlich reversibel ist, daß sie aber bei genügender Inten- 
sität und Dauer zum Zelltode führt. Die Vorstellung von Bloch, daß 
diese Zellschädigung in einer Permeabilitätssteigerung der Zellmen- 
bran besteht und daß sich diese Läsion gewissermaßen stabilisiert, so 
daß das Cytoplasma vor den Reizen der Umwelt nicht mehr geschützt 
ist und nunmehr auf die ‚„banalsten Reize‘‘ (Wasser, Alkali, Licht usw.) 
pathologisch reagiert, stimmt mit den Ergebnissen des Experimentes 
vorläufig in keiner Weise überein; wenn ein Tier eine oder mehrere 
anaphylaktische Reaktionen einer Art überstanden hat, wird es nicht 
polyvalent hypersensibel, und auch die Parämacien sind nach dem 
Serumschock nicht empfindlicher als normale, sondern (gegen denselben 
Einfluß) sogar „immun“. 


2. Herren W. Hausmann und R. Volk-Wien: Überempfindlichkeit 
gegen Licht. 


So verlockend es wäre, auf einzelne Details in der Theorie der Allergie 
einzugehen, so notwendig es erscheint, die praktisch gefundenen Tat- 
sachen in das theoretische Gebäude einzufügen, die Übereinstimmungen 
und Mängel nachzuweisen, müssen wir uns doch dem Thema, das 
der Ref. mit Absicht aus seinen Betrachtungen ausgeschaltet hat, zu- 
wenden, indem wir insbesondere über einige Arbeiten berichten, welche 
bei uns (in der Wiener Lupusheilstätte und deren lichtbiologischem 
Laboratorium) in der letzten Zeit ausgeführt wurden, trotzdem wir uns 
bewußt sind, daß im Rahmen der Besprechungen von Überempfindlich- 
keit tierischer Lebewesen sowie des menschlichen Organismus gegen Licht 
eigentlich gesondert ausführlicher Betrachtung wert wäre. Es handelt 
sich auch hierbei um Reaktionen abnorm lichtempfindlicher Lebewesen 
gegen Lichtstrahlen an sich unschädlicher Qualität und Quantität. 

Eine Reihe von Lichtkrankheiten sind ätiologisch geklärt, indem 
die Anwesenheit gewisser Substanzen im Organismus diesen lichtüber- 
empfindlich macht. Diese optischen Sensibilisationskrankheiten können 
dadurch entstehen, daß Substanzen von außen, mit der Nahrung oder 
sonstwie zugeführt werden — exogene Sensibilisation — welche beson- 
ders in der Tierpathologie eine Rolle spielen z. B. durch Verfütterung 
von Buchweizen, von Hyperium crispum, vielleicht auch von Klee und 
anderen Pflanzen. 

Zu den exogenen Sensibilisationskrankheiten kommen nun noch die 
ziemlich zahlreichen auf Einführung von Medikamenten beruhenden 
Lichtüberempfindlichkeiten. So erwähnen wir nur die von Prime be- 
schriebene, von H. v. Tappeiner als Lichtkrankheit gedeutete Erkran- 
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kung nach längerer Verabreichung von Eosin in größeren Mengen, so- 
wie die ziemlich zahlreichen Beobachtungen von Lichtschädigungen 
nach Beibringung von Teerpräparaten. Vielleicht gehört in diese 
Gruppe auch die von Riehl beschriebene Kriegsmelanose. Bezüglich 
der Pellagra haben unsere Ansichten in der letzten Zeit nicht unwesent- 
liche Änderungen erfahren, doch scheint auch bei dieser Erkrankung 
ein gewisser Zusammenhang zwischen Belichtung und dem Auftreten 
der pellagrösen Symptome zu bestehen. 

Bei den endogenen Sensibilisationskrankheiten werden die Sensibili- 
satoren im Organismus selbst gebildet und unter Einwirkung des Lichtes 
kommt es zum Ausbruch der Hauterscheinungen, z. B. der Hydroa und 
verwandter Affektionen. Es gibt eine große Reihe hierher gehöriger 
Erkrankungen, bei denen wir über die Ursache der Lichtüberempfind- 
lichkeit vollständig im unklaren sind. Es scheint uns jedoch festzu- 
stehen, daß gewisse Stoffwechselstörungen in weitestem Sinne eine 
Rolle spielen, und hier ist es auffallend, daß es sich vielfach um Krank- 
heiten handelt, die neuerdings zu der Gruppe der Avitaminosen zu- 
sammengefaßt werden. 

Ebenso wie durch fluorescierende Farbstoffe niedrige Lebewesen 
und von Lebewesen produzierte Zellen wie rote Blutkörperchen u. dgl. 
lichtempfindlich gemacht werden können, so läßt sich dies auch durch 
Auswahl geeigneter Stoffe bei Warmblütern erzielen in einem Ausmaße, 
daß die Überempfindlichkeit gegen Licht, gegen Überempfindlichkeiten 
anderer Art nicht zurücksteht. Es seinur kurz auf den Hämatoporphyrin- 
versuch Hausmanns bei weißen Mäusen verwiesen, welche bei Belich- 
tung unter schwersten Erscheinungen erkranken und zugrunde gehen; 
über die Ursache dieser Erscheinungen haben wir noch kein klares Bild, 
die Ähnlichkeit mit dem Verbrühungstode wurde betont (Hausmann, 
H. Pfeiffer). 

Auch war daran gedacht worden, daß es sich bei dem rasch eintre- 
tenden Tode um eine Schockwirkung handeln könne, der die am ganzen 
Körper von heftigstem Juckreiz gequälten Tiere erliegen. Neuerdings 
ausgeführte Versuche von Awoki haben ergeben, daß diese Annahme 
nicht zutrifft, da der Tod Hp sensibilisierter Tiere auch in tiefer Ure- 
thannarkose eintritt. 

Es schien, als wäre die Ätiologie jener Hydroaerkrankungen, die mit 
gleichzeitiger Ausscheidung von Porphyrinen (Ehrmann und Perutz) 
einhergehen, durch den vor Jahren von Hausmann geführten Nachweis 
der intensiven sensibilisierenden Wirkung des Hämatoporphyrins und 
der natürlichen Porphyrine einigermaßen aufgeklärt. Doch haben sich 
hierbei gewisse Schwierigkeiten ergeben. 

Die Symptome, die beim Tier und in dem kühnen Selbstversuch 
von Meyer-Betz nach Verabreichung von Hp im Licht aufgetreten sind, 
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sind von den Erscheinungen der menschlichen Hydroa recht verschieden. 
Auch werden die Symptome der Hydroa beim Menschen durch kurz- 
wellige Strahlen ausgelöst, besonders wenn dieselbe Hautstelle öfters 
von ihnen getroffen wird, also sozusagen „aus dem Gleichgewicht ge- 
bracht worden ist‘‘ (Möller), während bei experimenteller Sensibili- 
sation durch Hp die Erscheinung auf die Strahlen der sichtbaren Strah- 
lenbezirke zurückzuführen ist (Arzt und Hausmann). 

Eine Aufklärung dieser Frage erscheint dringend nötig, zumal es 
unwahrscheinlich ist, daß ein hochwirksamer Sensibilisator, der bei 
einer Lichtkrankheit gefunden wird, nicht bei dieser Krankheit eine 
gewisse Rolle spielen sollte. Es sei auch darauf hingewiesen, daß Shi- 
buja und Awoki im Lichtinstitut der Lupusheilstätte Mäuse mit dem 
Harn eines Hydroakranken gegen die sichtbaren Strahlen des Spek- 
trums sensibilisieren konnten. Es wäre vielleicht also auch möglich, 
daß, wenn unter pathologischer Bedingung eine Rückresorption eines 
porphyrinhaltigen. Harnes aus der Blase stattfindet, nunmehr eine Sen- 
sibilisation solcher Kranker auch für die sichtbaren Strahlenbezirke 
in Betracht kommen könnte. 

Es sei daran erinnert, daß Hautaffektionen, die jahreszeitliche 
Schwankungen zeigen, immer auch von dem Gesichtspunkte der Licht- 
erkrankungen zu betrachten sind: so die Prurigo aestivalis, gewisse 
Formen des Erythema exsudativum multiforme (Kreibich, Jadassohn) 
Verschlimmerungen des Lupus erythematosus, mancher Formen der 
Rosacea (tierexperimentelle Untersuchungen von Grosz und Volk). Es 
müssen nicht immer die ultravioletten Strahlen die Erscheinungen aus- 
lösen, in manchen Fällen genügen die langwelligen des sichtbaren Spek- 
trums, welche ja in dem klassischen Falle Veiels ausschließlich eine 
Rolle gespielt haben können, da diese Kranke auch bei Belichtung 
hinter Doppelfenstern ihr Lichtekzem bekam; wir verweisen dies- 
bezüglich auch auf gewisse urtikarielle Lichtdermatosen (Duke, Frei). 

Das Endziel jeder medizinischen Untersuchung muß es sein, bei 
künstlich gesetzten pathologischen Veränderungen auch wieder diese 
krankhaften Vorgänge rückgängig machen zu können. An die Seite 
der experimentellen pathologischen Forschung muß, um die Verbin- 
dung mit der klinischen Medizin herzustellen, auch die experimentelle 
therapeutische Forschung treten. Nach unseren Erfahrungen ist der 
Erfolg mit der Autohämotherapie ein sehr geringer; Verabreichung 
von Kalk und Ringerlösung beeinflußt die Prurigo aestivalis mitunter 
günstig, läßt aber auch oft im Stiche, so daß wir schwereren Fällen 
dieser Erkrankung oft recht ratlos gegenüber stehen. 

Im Laufe des letzten Jahres sind bei uns eine Reihe von Versuchen 
angestellt worden, der Frage der Desensibilisation von gegen Licht sen- 
sibilisierten Warmblütern näher zu treten. 
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Es war von Interesse zu untersuchen, ob es nicht möglich sei, auch 
bei Warmblütern, die gegen Licht empfindlich gemacht waren, im An- 
schlusse an Arbeiten von Busck, Tappeiner, Sacharoff und H. Sachs 
zu einer Desensibilisation zu gelangen. In einer Reihe von Versuchen, die 
Shibuja und Awoki ausgeführt haben, stellte sich zunächst heraus, daß 
man bei Verabreichung von inaktiviertem menschlickem Serum und 
Hp -die akuten Erscheinungen der Sensibilisation bisher nicht auf- 
zuheben vermochte, daß es jedoch in einigen Versuchen einwandfrei 
gelang, die Gefäßsymptome der Sensibilisation aufzuhalten, indem bei 
diesen Tieren nur geringfügige Ödeme und in einigen Fällen auch keiner- 
lei Injektion der sich sonst stets intensiv rötenden Ohren auftrat. Zu 
ähnlichen Erfahrungen ist seither Lignac bei Hp-Mäusen gelangt, die 
mit CaCl, vorbehandelt waren. 

In besonderen Fällen jedoch verliefen die Sensibilisationserschei- 
nungen bei Serum- und Kontrolltieren nahezu identisch. Versuche zur 
Klärung dieses Gegensatzes sind derzeit im Gange. Vielleicht ist die 
Menge des verabreichten Serums, vielleicht auch sein Tyrosingehalt 
maßgebend. | 

In anderen Versuchen wurde als Desensibilisator Natriumsulfit und 
andere reduzierende Substanzen verwendet. Doch ist man bei der Ver- 
wendung derartiger Körper stets an die durch die Giftigkeit des be- 
treffenden Präparates gezogenen Grenzen gebunden. Immerhin konnte 
auch in diesen Fällen eine, wenn auch geringfügige Schutzwirkung des 
Natriumsulfits im Tierexperiment festgestellt werden. - 

Ein anderes, ganz besonders starkes Reduktionsmittel, das Natrium- 
hydrosulfit (Na,S,O,) konnte im speziellen Falle der Desensibilisation 
der Porphyrine nicht herangezogen werden, weil dieser Körper mit Hp 
schon in vitro Niederschläge gibt. Bei anderen Substanzen jedoch war 
die desensibilisierende Wirkung dieses Körpers nachzuweisen. 

Versuche, in denen wir es unternahmen, zu einer Desensibilisation 
mittels Narkose zu gelangen, führten zu dem Ergebnis, daß natürlich 
die Reizwirkung, die sich in Kratzen und Beißen äußert, aufgehoben 
wurde, während die Gefäßwirkung unverändert in Erscheinung trat. 

Von Interesse erscheinen uns auch die Versuche, die Awoki zur Auf- 
klärung der Frage unternommen hat, ob Kohlehydrate, die ja nach den 
Erfahrungen von Jodlbauer und von Hasselbalch in vitro weitgehend 
Schutz gewähren, auch in vivo als Desensibilisatoren bezeichnet werden 
können. | 

Hierbei stellte sich zunächst heraus, daß weiße Mäuse durch sub- 
cutane Verabreichung konzentrierter Lösungen sicher getötet werden. 
Die Tiere gehen unter Lähmungserscheinungen sowie später hinzu- 
tretenden charakteristischen Krämpfen zugrunde, und wir werden kaum 
fehlgehen, wenn wir diesen Tod als einen ‚Osmosetod‘ bezeichnen. 
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Wird jedoch die Zuckermenge derart gewählt, daß sie von den Tieren 
eben noch ertragen wurde, so kommt in manchen Versuchen eine sehr 
geringfügige Abschwächung der Porphyrinwirkung im Lichte zustande. 

Die toxische Wirkung der konzentrierten Kohlehydratlösungen 
für die Tiere ist aber eine derartig große, daß hierdurch der Zufuhr von 
Kohlehydratmenge, die für eine Desensibilisation in Betracht kämen, 
eine Grenze gesetzt ist. 

In einigen Versuchen hat Awoki ferner untersucht, ob man durch 
die Verwendung von Phenosafranin imstande ist, Desensibilisation in 
vivo und in vitro zu erzielen. Phenosafranin ist ja bekanntlich der 
Körper, mit dem es Lüppo-Crramer gelungen ist, Desensibilisation photo- 
graphischer Platten in so weitgehendem Maße zu erzielen, daß man 
die lichtempfindlichen Platten ungestört in hellem Licht entwickeln 
kann. 

Wir haben bei diesen Versuchen, die von vornherein keine große 
Aussicht auf Erfolg gaben, keine wesentliche Schutzwirkung erzielen 
können. 

Überblicken wir die bisher gewonnenen Ergebnisse bei der Desen- 
sibilisation warmblütiger Lebewesen gegen die Wirkung sensibilisie- 
render Substanzen, so müssen wir sagen, daß bisher die Erfolge der 
Desensibilisation in vivo gegen die Desensbilisation in vitro weitgehend 
zurücksteht, daß jedoch weitere Versuche über die optische Desensibili- 
sation warmblütiger Organismen dringend geboten erscheinen. 

Zum Schluß sei darauf verwiesen, daß der Nachweis der senii- 
bilisierenden Substanzen beim Menschen wohl außerordentlich schwierig 
ist, nicht nur, daß unser Wissen bezüglich der Art derselben gerade erst 
in den Anfängen steht, auch bedarf es offenbar oft nur geringer Mengen, 
um den Organismus überempfindlich zu machen, welche natürlich 
schwer nachzuweisen sind. Hausmann konnte schon vor vielen Jahren 
zeigen, daß ein Tier gegen Hp noch sensibilisiert sein kann, wenn weder 
in der Galle noch im Harn der Nachweis von Hp gelingt. Wie lange 
der Organismus überempfindlich bleiben kann, geht aus dem Selbst- 
versuch von Meyer-Betz hervor, der nach einer intravenösen Verab- 
reichung von Hp, welche Mitte Oktober erfolgt war, noch Mitte De- 
zember in Königsberg an einem sonnigen Tage Sensibilisationsersche' 
nungen zeigte. 

Wie man sich den Mechanismus vorzustellen hat, ist auch noch voll- 
ständig unklar; es können kleinste Mengen des Stoffes lange Zeit an 
den Zellen verankert bleiben und dadurch die Störung hervorrufen. 
oder aber der Sensibilisator bewirkt, was uns wahrscheinlicher dünkt. 
eine durchgreifende Störung der Zellphysiologie, ohne daß er später 
als solcher nachweisbar wäre, was auch die so häufige polyvalente Nen- 
sibilisation erklären würde. Jedenfalls müssen wir auch in der Licht- 
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überempfindlichkeitsforschung nicht nur im Serum nach der schäd- 
lichen Substanz suchen, wo sie vielleicht nur unter besonders günstigen 
Verhältnissen oder vorübergehend zu finden ist, sondern auch die 
cellulären Vorgänge ganz besonders im Auge behalten. 

Stimmt man diesen Ansichten zu, so wird man Bestrebungen, welche 
auf biologischem Wege die Zellen im Sinne einer Desensibilisation um- 
zustimmen trachten, erhöhte Bedeutung beimessen und so verdienen 
Untersuchungen Linsers und Kropatschs einiges Interesse. Unter pa- 
thologischen Verhältnissen liegen eine Reihe von Beobachtungen über 
Empfindlichkeitsänderungen vor, ich erwähne nur Ehrmann- Wertheim 
bei luetischen Exanthemen, Königstein konnte bei Pemphigus Desen- 
sibilisation nach mehrfacher Bestrahlung erzielen u. a. mehr. 

Fußend auf Arbeiten von P.F. Meyer über Gewöhnung von Ba- 
cillus prodigiosus an U.-V.-Licht von Keller und Perthes, welche zeigten, 
daB eine normale Hautpartie nach einer Bestrahlung mit U.-V.-Licht 
für eine folgende Belichtung unterempfindlich ist, konnte von Linser 
und Kropatsch zunächst diese letztere Tatsache für eine Reihe von 
Fällen bestätigt werden, aber außerdem kommt es bei einzelnen Pa- 
tienten vor, daß direkt, oder nach einer Periode der Desensibilisierung 
Überempfindlichkeit auftritt. 

Nach unseren Versuchen erfolgt demnach eine Störung der nor- 
malen Empfindlichkeit gegen U.-V.-Licht, die, nicht gesetzmäßig voraus- 
zusehen, einmal zu einer verstärkten, ein andermal, und zwar häufiger 
zu einer verminderten Ansprechbarkeit auf die nächstfolgende Bestrah- 
lung führt. Am stärksten ist die Gewöhnung nach mehreren voraus- 
gegangenen Bestrahlungen, doch kann auch da, allerdings selten, plötz- 
lich eine deutliche Sensibilisatien eintreten. Die Desensibilisation 
scheint häufig proportional der Stärke der Vorbestrahlungen zu sein. 

Untersuchungen mit Thierschtransplantation nach wechselseitiger 
Verpflanzung normaler, frisch bestrahlter und gewöhnter Haut und 
nachfolgender U.-V.-Belichtung ergaben, daß zwei verschieden licht- 
sensible Zellkomplexe sich gegenseitig beeinflussen können, indem sie 
bald die Desensibilisation verstärken, bald sie schwächen oder in Sen- 
sibilisation umwandeln können. 

Überstrahlungen von mit chemischen oder physikalischen Reiz- 
stoffen vorbehandelten Hautpartien mit U.-V.-Licht ergibt regelmäßig 
zuerst deutliche Sensibilisation, der dann U.-V.-Festigkeit folgt, um 
schließlich normaler Ansprechbarkeit der Haut Platz zu machen. 

Erwähnenswert erscheint uns in nicht so seltenen Fällen eine de- 
sensibilisierte Randzone, welche bei der Vorbestrahlung dem U.-V.-Licht 
nicht ausgesetzt war. Diese findet sich auch bei chemischer und phy- 
sikalischer Vorbehandlung, doch ist ihre Erklärung bis jetzt nicht ge- 
lungen. 
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Das Pigment bildet nicht einen absoluten Lichtschutz, da gezeigt 
werden konnte, daß mitunter tief pigmentierte Stellen sensibilisiert 
erscheinen, während daneben depigmentierte Stellen desensibilisiert 
sind. Es spielen eben in diesen Fragen mindestens drei Faktoren eine 
Rolle: die Qualität und Stärke der Lichtquelle, die Pigmentation und 
schließlich die Ansprechbarkeit der lichtsensiblen Zellen, deren gegen- 
seitiges Kräfteverhältnis die Reaktion in der Zelle hervorbringt. 

So bedeutungsvoll die Abkehr von der einseitigen Geltung der humo- 
ralen Theorie bei der Anaphylaxie und den ihr nahestehenden aller. 
gischen Zuständen ist, zu denen Über- und Unterempfindlichkeit zu 
zählen ist, so wesentlich uns die Verlegung des Ablaufes der Reaktionen 
in die Zelle erscheint, für die ja Doerr, wie auch aus seinem Referat 
ersichtlich ist, mit besten Argumenten auf Grund verschiedenster ex- 
perimenteller Untersuchungen eintritt, der großen Weite seiner Defi- 
nition des Allergiebegriffes dürfte derzeit noch nicht bedingungslos zu- 
gestimmt werden, solange nicht die pathogenetische Übereinstimmung 
aller einschlägigen Erscheinungen — und es läßt sich dann eben fast 
alles unterbringen, was anders als normal verläuft — erwiesen ist. Vor- 
läufig wäre es wohl gut, gewisse Gruppen der Allergie zusammenzu- 
fassen etwa unter dem Namen der anaphylaktischen bzw. anaphylak- 
toiden Allergie, andere Erscheinungen der Andersreaktionen vorläufig 
wenigstens noch abzutrennen (z. B. manche Idiosynkrasien, abnorme 
Lichtreaktionen). 


Diskussion. 


Herr P. S. Mayer-Mannheim. Den Versuchen über Lichtdesensibilisierum 
durch Vorbestrahlungen, die ich gleichzeitig mit Keller und Perthes veröffentlichte, 
und jenen, bei denen Desensibilisierung durch Anwendung von Adstringentien 
erreicht wurde (P. 8. Meyer u. S. Amster), möchte ich noch nicht publizierte 
Experimente anfügen, die K. G. Ledermann mit mir zusammen an der Breslauer 
Hautklinik ausgeführt hat. Dabei handelt es sich um Sensibilisierung gegen Licht 
der Höhensonne durch sehr kurze Vorbestrahlungen mit Höhensonne bei Bakterien 
und an der menschlichen Haut. Wir bestrahlten Bakterienaufschwemmungen 
und menschliche Haut 15—30 Sekunden und gaben die Restbestrahlung ers 
nach einer Pause von 1—3 Stunden. In den meisten Fällen war eine erheblich 
stärkere Wirkung bei dieser Bestrahlungsart gegenüber den auf einmal mit der- 
selben Dosis bestrahlten Kontrollen zu verzeichnen. Es wurde also eine Sensi- 
bilisierung gegen Licht durch Licht erzeugt. 


Herr Brummer (Hamburg St. George). Wir wissen aus vielen Untersuchungen, 
daß die Liehtstrahlen, langwellige und kurzwellige, genau denselben Einfluß 
ausüben wie parenteral zugeführte Eiweißkörper oder Lipoide oder auch sonstige 
Pharmaca, und zwar scheinen sich die Vorgänge an den Kolloiden der „Membran“ 
der Zellen abzuspielen. Wenn die Vortr. heute über ihre Erfahrungen mit dem 
relativ langwelligen Licht des sichtbaren Spektrums und der ultravioletten Strahlen 
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berichteten, so möchte ich hier ganz kurz über einige Erfahrungen mit Röntgen- 
strahlen berichten. Gans (Heidelberg) veröffentlichte vor kurzem Arbeiten aus 
der Heidelberger Klinik über Permeabilitätsänderungen normaler, mit ultra- 
violetten Strahlen belichteter Haut. Wir prüften an der Dermatologischen Ab- 
teilung St. Georg in Hamburg seine Ergebnisse nach und bestätigten sie. Sodann 
machten wir Versuche mit Röntgenstrahlen und fanden damit, daß an dem mit 
Röntgen bestrahlten Hautteilen das gerade Gegenteil von dem mit ultraviolettem 
Licht bestrahlten Hautteilen stattfand: Wir fanden statt einer erhöhten Per- 
meabilität eine durch die Röntgenstrahlen bedeutend herabgesetzte Permeabilität 
der Zellmembranen. Neuerdings machten wir Versuche durch Röntgenbestrahlung 
von Erythrocyten und konnten eine ebenfalls in gesetzmäßiger Weise veränderte 
Permeabilität durch verschiedene Dosierung nachweisen. 


3. Herr Wilhelm Frei-Breslau: Versuche zur urticariellen Licht- 
reaktion. 


Die Versuche, über die ich berichten will, nahmen ihren Ausgang 
von einem Befund des amerikanischen Autors Duke. Dieser hatte bei 
einem Fall von Lichturticaria, wie auch ich ihn kürzlich beschrieben 
habe, intracutane Injektionen von Hämatoporphyrinverdünnungen 
1:1000 vorgenommen und hatte unter nachfolgender Belichtung mit 
diffusem Tageslicht an den Injektionsstellen lcm im Durchmesser 
haltende Urticariaquaddeln auftreten sehen, während andere Personen 
unter den gleichen Verhältnissen und selbst bei Sonnenbestrahlungen 
keine sichtbaren Reaktionen zeigten. Ohne auf die sonstige Literatur 
über photodynamische Erscheinungen am Warmblüter näher ein- 
zugehen, möchte ich nur erwähnen, daß bereits vor mehr als 20 Jahren 
Jesionek und v. Tappeiner, ferner Dreyer, Halberstaedier u.a. am Men- 
schen lokale Applikationen photodynamischer Substanzen wie Eosin, 
Erythrosin u.a. zu therapeutischen Zwecken, besonders an lupös oder 
epitheliomatös veränderter Haut, vorgenommen haben. Aber so weit 
ich ihre Arbeiten übersehe, haben sie bei anschließender Belichtung 
des kranken Gewebes nur entzündlich-ödematöse mit Inkubationszeit 
auftretende Schwellungen und Infiltrate, aber nicht urticarielle, schon 
während der Belichtung sich entwickelnde Reaktionen beschrieben. 
Aus diesem Grunde und zugleich deshalb, weil es mir — nach den Er- 
gebnissen eines Selbstversuchs von Meyer-Betz mit allgemeiner Häma- 
toporphyrinsensibilisierung — nicht recht wahrscheinlich erschien, daß 
sich eine solche Reaktion nur bei der Lichturticaria einstellen sollte, 
habe ich auf breiterer Basis Untersuchungen über Lichtreaktionen nach 
lokaler Applikation photodynamischer Substanzen auf gesunde Haut und 
vereinzelt auf Schleimhaut unter mannigfacher Variation der Substan- 
zen, der Lichtquellen und auch der Versuchspersonen angestellt. 
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Von photodynamischen Substanzen verwandte ich in erster Reihe 
reines krystallisiertes salzsaures Hämatoporphyrin von H. Fischer in 
München in einer 11/,°/, Natr. bicarbon. enthaltenden Verdünnung 
1:1000 nach halbstündiger Sterilisation im Dampf!). Injizierte man 
einem beliebigen Menschen 1—2 Tropfen dieser Lösung intracutan und 
setzte die Stelle 3—6 Stunden später dem Sonnenlicht aus, so ent- 
wickelte sich dort mit Sicherheit innerhalb weniger Minuten unter 
Jucken, seltener unter Stechen oder Brennen eine typische urticarielle 
Reaktion mit 1—2 cm großer Quaddel und 4—6 cm breitem roten Hof. 
Noch stärker fiel die Lichtreaktion aus, wenn man statt Hämatopor- 
phyrin das photodynamisch besonders wirksame Rose bengale, ein 
Tetrachlortetrajodderivat des Fluoresceins, verwandte. Es entstanden 
da bei an sich ganz unwirksamer Belichtung aus minimalen entzünd- 
lichen Infiltraten pralle, weißlich-gelbliche Quaddeln mit pomeranzen- 
schalenartiger Oberfläche und pseudopodienförmigen Ausläufern wie 
etwa nach einer intracutanen Morphiuminjektion. Die Reaktion ge- 
wann meist erst nach Aussetzen der Lichteinwirkung ihre volle Stärke. 
Besonders umfangreiche — fünfmarkstückgroße und noch größere — 
Quaddeln traten mitunter bei Belichtungen auf, die 1—2 Tage nach 
einer Rose bengale-Injektion stattfanden, vor allem wenn man schon 
einmal, am Injektionstage, eine Belichtung vorgenommen hatte, 
und zwar deswegen, weil dann der Farbstoff weiter in die Umgebung 
diffundiert war. Bei Hämatoporphyrin dagegen war die Belichtung 
an dem auf die Injektion folgenden Tage unwirksam. 

1—1!/, Stunden nach Abbrechen der Belichtung war der rote Hof 
wieder verschwunden und die Quaddel im Rückgang. Die Haut bekam 
aber nach solchen starken Reaktionen nicht unmittelbar ihr früheres 
Aussehen wieder, sondern es trat — vor allem beim Rose bengale — an 
die Stelle der Quaddel genau ihren Platz einnehmend, jeden pseudo- 
podienartigen Ausläufer nachzeichnend eine entzündliche, mitunter 
erysipelähnliche Schwellung, wie sie auch schon bei den anfangs er- 
wähnten früheren zu therapeutischen Zwecken vorgenommenen Ver- 
suchen beobachtet worden war. Diese ging in meinen an sonst licht- 
geschützten Stellen vorgenommenen Versuchen nach etwa 5—14 Ta- 
gen ohne Schuppung, ohne Allgemeinerscheinungen zurück und hinter- 
ließ eine leichte, aber manchmal recht hartnäckige Pigmentierung (vgl. 
Meyer-Betz). Histologische Untersuchungen habe ich noch nicht vor- 
genommen, ebensowenig Tierversuche, zu denen besonderes Hunde be- 
nutzt werden sollten. Nekrosen oder Blasen habe ich bei Rose bengale 
und Hämatoporphyrin niemals beobachtet, bei anderen Substanzen 
auch nur da, wo die Stoffe schon an sich, ohne Licht, eine, wenn auch 


2) Herrn Professor Fischer danke ich für Überlassung des Präparats auch 
an dieser Stelle ergebenst. 
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vielleicht dann mitunter geringere, nekrotisierende Wirkung hatten. 
(Eine eigenartige Gelbfärbung, die mitunter im Zentrum von Rose 
bengale-Quaddeln, besonders nach Wiederbestrahlungen, auftrat, wurde 
gleichfalls manchmal auch ohne Bestrahlung beobachtet und war 
vielleicht eher auf eine Farbstoffveränderung als auf eine Gewebsläsion 
zu beziehen; jedenfalls führte sie nie zu Defekten.) 

Belichtete man schwächer, so waren auch die entzündlichen Er- 
scheinungen, die sich an die Quaddel anschlossen, schwächer und 
konnten bei sehr vorsichtiger Belichtung (diffuses Tageslicht, Quarz- 
lampe), besonders leicht beim Hämatoporphyrin, trotz Auftretens der 
Quaddel auch ganz vermieden werden, ein Hinweis darauf, daß die 
urticariellen und die im gewöhnlichen Sinne entzündlichen Prozesse 
hierbei nicht untrennbar miteinander verbunden zu sein brauchten. 
Diese Vereinigung und Trennbarkeit von photodynamischer Urticaria 
und Entzündung war von besonderem Interesse im Hinblick auf die 
neueren experimentellen Befunde bei der Hydroa einerseits ( Marten- 
stein, Funfack) und der Lichturticaria andererseits (Fret). 

Ging man mit der Konzentration herunter, so erhielt man schließ- 
lich nur unvollkommene Quaddeln oder gar nur einen roten Hof um 
die Injektionsstelle; das schwächste Zeichen der Lichteinwirkung war 
das Auftreten von Juckreiz ohne sichtbare Veränderungen. Auch mit 
schwächeren Lichtquellen als der Sonne bekam man bei Hämatopor- 
phyrin und Rose bengale Reaktionen, vorausgesetzt natürlich, daß sie 
genügend Strahlen aus dem Absorptionsgebiet der beiden Stoffe ent- 
hielten; also z. B. fast immer mit diffusem Tageslicht, ferner mit künst- 
licher Höhensonne, der Solluxlampe usw. Man bekam sie — einschließ- 
lich Entzündung und Pigmentierung — auch, wenn man das erythem- 
bildende Ultraviolett der Lichtquelle durch Fensterglas abhielt oder 
das Ultrarot durch Wasser, angesäuerte Ferrosulfatlösungen (7 proz., 
in 5!/, cm hoher Schicht) oder Kupfersulfat (gesättigt, in 4!/, cm hoher 
Schicht) — naturgemäß, denn das Maximum der Absorption liegt bei 
beiden Substanzen im Bereich der grünen Lichtstrahlen. Aus dem glei- 
chen Grunde war es auch nicht möglich, das Auftreten selbst schwacher 
Reaktionen durch ultraviolettabsorbierende Lichtschutzsalben wie Zeo- 
zon, Ultrazeozon, Antilux zu verhindern oder wesentlich zu beeinflussen ; 
auch tanninhaltige Salben und Lösungen, wie sie Meyer und Amster 
aus unserer Klinik kürzlich empfohlen haben, wirkten hier nicht. 

An der Schleimhaut habe ich nur vereinzelte Sensibilierungsversuche 
vorgenommen, und zwar an der Wangenschleimhaut. Dabei traten 
nach oberflächlicher Injektion von Rose bengale unter zwei Fällen 
beide Male und von Hämatoporphyrin unter zwei Fällen einmal im 
Anschluß an direkte Sonnenbelichtung quaddelartige Erhebungen an 
den Injektionsstellen auf. 
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Aufpinselungen konzentrierter Lösungen auf intakte Haut oder den 
Grund von Cantharidenblasen führte zu keiner Sensibilisierung. 

Außer Hämatoporphyrin und Rose bengale prüfte ich durch intra- 
cutane Injektionen noch eine größere Anzahl der photodynamischen 
Substanzen v. Tappeiners, meist Farbstoffe, in Konzentrationen von 
1:100 oder 1:1000 gleichfalls nach halbstündiger Sterilisation im 
Dampf. Von diesen gaben noch Eosin, Erythrosin und dichloranthra- 
cendisulfosaures Natron starke Reaktionen. Schwache Reaktionen b- 
kam ich z. B. nach Methylenblau, Neutralrot, Safranin, Chinoliarot 
und einigen Substanzen aus der Acridinreihe u. a. den modernen Pri- 
paraten Trypaflavin und Rivanol; einige der Tappeinerschen Sub- 
stanzen waren unwirksam, was ebensogut an dem gerade benutzten 
Präparat, der Konzentration, der Versuchsperson wie an dem unter- 
schiedlichen Verhalten photodynamischer Substanzen gegenüber ver- 
schiedenartigen Objekten liegen konnte. Photodynamisch unwirksam 
Farbstoffe aus der Liste v. Tappeiners, wie Gentiana- oder Krystall- 
violett, Fuchsin, Säurefuchsin, gaben auch am Menschen keine Reak- 
tionen; ebensowenig Substanzen wie Tuberkulin oder Luetin. Tierische 
Galle, deren photodynamische Aktivität, ebenso wie die des Porphy- 
rins, zuerst Hausmann festgestellt hat, besaß auch beim Menschen eine 
erhebliche Lichtwirkung, und zwar Rinder- und Schafgalle. Menschen- 
galle oder ikterische Personen habe ich noch nicht untersucht. Bali. 
pyocyaneum, reines Pyocyanin und Bakt. coli, letzteres auf Grund der 
Tierversuche von Grosz und Volk herangezogen, waren nach Hitzeab- 
tötung wirkungslos ebenso einige Metallsalze von den Lichtkatalys- 
toren Neubergs, wie Ferrisulfat oder Uranylnitrat, die auch schon Ncakan 
Pflanzen unwirksam befunden hat (weitere Einzelheiten siehe Tabelle). 

Schon aus dieser Gegenüberstellung — auf der einen Seite Lichtreak- 
tionen am Menschen bei einer großen Anzahl bekannter photodyna- 
mischer Substanzen, auf der anderen Seite keine Reaktionen bei photo- 
dynamisch unwirksamen — ging hervor, daß die Reaktion unter die 
photodynamischen Erscheinungen einzureihen war. Außerdem habe ich 
noch eine Reihe weiterer Übereinstimmungen gefunden: 

l. Die starken Sensibilatoren waren bei Sonnenbestrahlung auch 
am Menschen bis in die schwächsten Verdünnungen wirksam; Rose ben- 
gale bis 1: 2000 000, Hämatoporphyrin bis 1: 500 000. 

2. Durch Vorbesonnung verloren schwache Konzentrationen von 
Rose bengale und Hämatoporphyrin an Wirksamkeit auch für den 
Menschen (vgl. Dreyer bei Infusorien); und zwar kam es dabei zu einer 
Bleichung der Lösungen, wie sie beim Rose bengale in geringem Grade 
auch bei Belichtung der Injektionsstelle zu beobachten war. 

3. Durch Serumzusatz wurde auch für den Menschen die Wirkung 
schwacher Rose bengale- oder Hämatoporphyrinlösungen herabgesetzt 
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bis aufgehoben (vgl. Busk: Reagensglasversuche; Shibuya teilweise im 
Tierversuch). 

4. Durch Zusatz einer an sich unwirksamen, dünnen Lösung von 
Jod, Jodkalium und jodsaurem Kalium — und fast ebenso durch Jod 
und Jodkalium ohne jodsaures Kalium, dagegen nur in geringstem 
Grade duroh Jodkalium allein — zu schwachen Sensibilisatoren (Ura- 
nin, zum Teil Methylenblau) ließ sich deren Lichtwirkung für den Men- 
schen verstärken (vgl. Rimpau und Passow bei Bakterien). Bei starken 
Sensibilisatoren (Eosin) oder unwirksamen Substanzen (2,7 anthra- 
chinondisulfosaures Natron, Chinin, Säurefuchsin) konnte allerdings 
durch Zusatz der Lösung eine Änderung nicht hervorgerufen werden. 

Diese weitgehende Übereinstimmung gestattet ohne weiteres die 
Einordnung der geschilderten Lichtreaktion unter die photodynamischen 
Vorgänge und macht ihre gesonderte Untersuchung entbehrlich. Eher 
könnten umgekehrt solche Untersuchungen deswegen angezeigt sein, 
weil sie Aufschlüsse über das Wesen der photodynamischen Erschei- 
nungen versprechen, das nach Pinkussen immer noch unklar ist. 

Den Hauptwert der Reaktion sehe ich aber erstens darin, daß sie 
ein empfindliches, dabei einfaches und harmloses Verfahren darstellt, 
um in der Natur vorhandene oder künstlich gewonnene Substanzen 
auf ihre photodynamische Wirksamkeit am Menschen zu prüfen. 

Zweitens erscheint es auch möglich, mit ihrer Hilfe neue Erkennt- 
nisse über die Beziehungen von Krankheitsbildern zum Licht zu gewinnen. 
Ich erinnere dabei an den anfangs erwähnten Hämatoporphyrinversuch 
von Duke, der dafür spricht, daß die Lichturticaria auf einer Über- 
empfindlichkeit gegen photodynamische Substanzen beruht. Es geht 
zwar aus meinen Untersuchungen hervor, daß Duke mit einem auf- 
fallend schwachen Hämatoporphyrin gearbeitet haben muß, aber wahr- 
scheinlich hat er damit gerade den geeigneten Weg eingeschlagen, um 
Differenzen in der Empfindlichkeit aufzudecken. Auch mir sind sie 
hauptsächlich bei schwachen Einwirkungen — teils bei geringen Licht- 
dosen, teils bei schwachen Sensibilisatoren oder Konzentrationen — 
begegnet. Einen deutlichen Zusammenhang zwischen der Stärke der 
photodynamischen Lichtreaktion und anderer körperlicher Reak- 
tionen, z. B. Urticaria factitia oder Ultravioletterythem konnte ich 
dabei durchschnittlich nicht feststellen; nur war sie bei allgemeiner 
Reaktionsschwäche, z. B. bei seniler Haut, zugleich mit den anderen 
Reaktionen herabgesetzt oder umgekehrt bei einer Person mit poly- 
valenter urticarieller Disposition zugleich mit der Neigung zur Urti- 
caria factitia erhöht. Auch zwischen Reaktionsstärke und Pigment- 
gehalt der Haut bestand keine deutliche Übereinstimmung. Bei einem 
Fall von Vitiligo traten die Reaktionen an den weißen Hautstellen nur 
um ein geringes cher ein als an den anderen. Bei einer Salvarsanmela- 
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Versuche zur urticariellen Lichtreaktion. 
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nose fielen die Reaktionen nicht schwächer aus als bei anderen Personen 
und an den stärker pigmentierten Stellen nicht wesentlich schwächer 
als an den minder pigmentierten. Gesteigerte Reaktionsfähigkeit fand 
ich bei einer Prurigo aestivalis; keine Steigerung bei zwei fraglichen 
Ekzema solare-Fällen, einem Lupus erythemathodes, einem Pellagroid 
und je einem an lichtexponierten Stellen lokalisierten Fall von Ery- 
thema exsudativum multiforme, Pruritus und Lichen Vidal. 

Das sind natürlich erst Anfänge. Für diagnostische Zwecke müßte 
man die Untersuchungen noch in verschiedenen Richtungen weiter 
ausdehnen: auf ein größeres Krankenmaterial, auf die beim Menschen 
vorkommenden Sensibilisatoren wie Kopro- und Uroporphyrin — ich 
hatte zu diesen vergleichenden Untersuchungen immer Hämatopor- 
phyrin und Rose bengale genommen — und endlich auf Lichtquellen, 
die für eine Vereinheitlichung der Reaktion geeigneter sind als die bis- 
her von mir verwandten. 
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4. Herr Luithlen-Wien: Experimentelle Untersuchungen über intra- 
cutane Injektionen. 


Bei pharmakologischen Untersuchungen über die Wirkungsweise der 
intracutanen Injektionen, die ich gemeinschaftlich mit Dr. Hans Mo- 
litor anstellte, wurden zuerst die Resorptionsverhältnisse bei dieser Me- 
thode geprüft. Die Resorption ist bei ihr im Vergleiche zur subcutanen 
Injektion stark verzögert, wie dies auch aus den Befunden von Michio 
Kasahara hervorgeht. Wir beobachteten aber bei diesen Experimenten, 
daß die Zeit der Aufsaugung und Eintritt der Wirkung des tn die Haut 
eingespritzten Medikamentes nicht immer übereinstimmen, d.h. daß 
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in manchen Fällen trotz verlangsamter Resorption der Effekt früher 
eintritt als bei Einbringung der Substanz in die Subcutis. Man wurde 
dadurch zur Annahme gezwungen, daß bei den intracutanen Injek- 
tionen außer den physikalisch-chemischen Bedingungen der Resorption 
noch andere uns unbekannte Faktoren in Betracht kommen. Diese 
Beobachtungen führten im Vereine mit den wohlbekannten klinischen 
Erfahrungen, die auf einen Reiz des parasympathischen Systemes bei 
der intracutanen Injektion hinweisen, dazu die Erregbarkeit des Va- 
gus im Gefolge dieses Eingriffes zu prüfen. Dies läßt sich verhältnis- 
mäßig einfach durch die Bestimmung der Anspruchsfähigkeit des Va- 
gus auf elektrische Reize hin feststellen — Blutdrucksenkung und Ein- 
tritt des Vaguspulses geben ein sicheres Zeichen dafür, wann ein auf 
den Nerven einwirkender Reiz überschwellig wird. Die Versuche wurden 
am tief narkotisierten und künstlich geatmeten Tiere durchgeführt; 
sie wurden an Kaninchen und Katzen angestellt. Zur Injektion wurde 
nur 0,9%, NaCl-Lösung verwendet, von der 0,1 ccm intracutan injiziert 
wurde. 

Die Experimentalreihen ergaben folgende Resultate: 

Subcutane Injektion von 0,l ccm physiologischer Kochsalzlösung 
oder Schmerzreize haben keinen Einfluß auf die Erregbarkeit der Vagi. 

Intracutane Injektion von 0,l ccm physiologischer Kochsalzlösung 
bedingt auch am tief narkotisierten Tiere eine Steigerung der Erregbar- 
keit des Vagus gegen faradische Reize, die bereits zwei Minuten nach 
Setzung der intracutanen Quaddel nachweisbar ist, einige Zeit bestehen 
bleibt und nach 15—40 Minuten wieder abklingt. 

Die Leitung des Reflexes erfolgt auf dem Wege der Nervenbahnen. 

a) Bei Durchschneidung des Nervus ischiadicus bei seinem Austritt 
aus dem Wirbelkanal läßt sich der Reflex von der gelähmten Seite 
nicht mehr auslösen, während eine intracutane Quaddel auf der ge- 
sunden Seite eine Steigerung der Vaguserregbarkeit im Gefolge hat. 

b) Bei akuten Rückenmarksdurchschneidungen in verschiedener 
Höhe, zwischen 8. Brust- und 5. Lendenwirbel trat auf eine intracutane 
Injektion in die Haut des gelähmten Gebietes keine Änderung im Ver- 
halten des Vagus auf, während nach Anlegung einer Quaddel oberhalb 
der Durchtrennungsstelle die Erregbarkeit des Vagus sich als gesteigert 
erwies. 

Bei Tieren, denen das Hals- bzw. Brustmark quer durchtrennt 
worden war und die erst nach vollständiger Abheilung der Operations- 
wunde und in gutem Allgemeinzustande in den Versuch kamen, konnte 
von den gelähmten Hautpartien kein Reflexvorgang ausgelöst werden. 

c) Am decerebrierten Tiere tritt nach intracutaner Injektion von 
0,1 ccm physiologischer Kochsalzlösung eine Steigerung der Erregbar- 
keit des Vagus gegen faradische Reize ein. 
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Da nur Einspritzungen in die Haut, nicht aber unter die Haut, di 
Erregbarkeit der Vagi beeinflußten, erschien es wahrscheinlich, dal 
diese Wirkung mit der Art der Verteilung und der Endigungsweise der 
Nerven in den betreffenden Schichten zusammenhängen. Während di 
Nerven im subcutanen Gewebe mit ihren Endorganen enden, splitter 
sie sich in den tiefen Schichten des Rete ohne solche frei im Epithel 
auf. War die Annahme richtig, daß Verteilung und Endigungsart der 
Nerven beim Zustandekommen des Phänomens von Bedeutung sind. 
so mußte man von anderen Geweben als der Haut aus, in denen die 
gleiche Verteilung der Nerven besteht wie im Rete, dieselben Wir- 
kungen wie bei der intracutanen Injektion auslösen können. Epiderui 
und Conjunctiva bulbi weisen eine ähnliche Nervenversorgung aú. 
Die Nerven enden bei beiden frei im Epithel; in der Cornea enden sie 
nicht nur im Epithel, sondern auch im Stroma frei. Diesbezügliche 
Tierversuche ergaben, daß subconjunctivale und intracorneale Injek: 
tionen von 0,l ccm physiologischer Kochsalzlösung in gleicher Weise. 
wenn nicht sogar noch stärker als intracutane Injektionen die Erreg- 
barkeit des Vagus gegen faradische Reize erhöhen. 

Die Versuche zeigen, daß intracutane Injektionen nicht reizender 
Lösungen, wie 0,9% Kochsalzlösung, bei Ausschluß jeder Schmerz 
empfindung die Erregbarkeit des Vagus gegen faradische Reize für 
eine gewisse Spanne Zeit erhöhen. Die Befunde an Conjunctiva bulbi 
und an Cornea weisen darauf hin, daß die eigenartige Wirkung der intr- 
cutanen Injektionen mit der besonderen Verzweigung der nervösen Ele- 
mente in den von der Injektion betroffenen Hautschichten in ursäch- 
lichem Zusammenhange steht. 

Von Hautgebieten aus, deren nervöse Verbindung mit den Zentral- 
organen gestört ist, läßt sich die ‚intracutane Vagusreakiion“ nicht aus- 
lösen. Sowohl nach Durchschneidung wie auch nach Degeneration 
peripherer Nerven und nach Querschnittsläsion des Rückenmarkes ist 
der Reflexvorgang von der Haut des derart gelähmten Gebietes nich 
mehr auslösbar, während er am selben Tiere von einer normalen Hatt- 
stelle aus in der typischen Form auftritt. Decerebrierung hindert das 
Zustandekommen der intracutan ausgelösten Erregbarkeitssteigerung des 
Vagus nicht ; diese ist nicht als Schmerzreaktion anzusehen, sondern alsein 
echter, auf nervösem Wege weitergeleiteter Reflexvorgang zu betrachten. 

Noch nicht abgeschlossene Versuche an chronisch vergifteten Tieren 
weisen darauf hin, daß auch der Zustand der Haut für die Entstehung 
der „intracutanen Vagusreaktion‘ von wesentlicher Bedeutung ist; bei 
hochgradiger Schädigung der Haut gelingt es überhaupt nicht mehr. 
durch intracutane Injektionen irgendwelche Änderungen hervorzurufen. 

Unsere Befunde erweisen, daß sich von der Haut aus durch Injek- 
tion unspezifischer und indifferenter Stoffe Wirkungen auf das para- 
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sympathische System auslösen lassen. Sie erscheinen geeignet den Zu- 
sammenhang zwischen Hautreiz und Allgemeinwirkung dem Verständ- 
nisse näher zu bringen, sie geben uns manche Aufklärung über die eigen- 
artigen Wirkungen der intracutanen Injektionen und eröffnen uns 
vielleicht die Aussicht von der Haut aus in weiterem Maße auf den 
Allgemeinorganismus einzuwirken. 


Diskussion. 


Herr F. Urbän-Budapest. In gemeinsam mit Török und Lehner durch- 
geführten Versuchen haben wir die Veränderungen der Hautreaktion nach wieder- 
holten äußeren, physikalischen und chemischen Einwirkungen untersucht, wobei 
sowohl entzündliche Hautveränderungen (zu welchen wir auch die urticariellen 
rechnen), als auch funktionelle Störungen (Hyperämie, Anämie und subjektive 
Beschwerden) Gegenstand der Beobachtung waren. Die wichtigsten Ergebnisse 
lassen sich folgendermaßen zusammenfassen: 

l. Werden kleinste Mengen urticariogener Substanzen wiederholt in dieselbe 
Hautstelle in kürzeren Abständen bis 24 Stunden intracutan eingespritzt, so läßt 
sich zumeist nach den ersten Injektionen eine Steigerung des Quaddelödems und 
des hyperämischen Hofes feststellen. Bei weiterer Verabreichung dieser Injek- 
tionen (also nach der 5.—6.) geht die Steigerung plötzlich oder stufenweise in eine 
Abnahme über. 

2. Ganz ähnlich verhalten sich kongestive Hyperämie (verursacht durch 
mechanische, termische oder elektrische Reize), Anämie (verursacht durch Adrena- 
lin oder Kälte) und hautreizende chemische Substanzen. 

3. Steigerung und darnach folgende Abschwächung der Reaktion finden auch 
dann statt, wenn auf dieselbe Hautstelle hintereinander Reize verschiedener 
Natur angewandt werden. 

4. Eigenblutserum verhält sich wie stark urticariogene Substanzen, während 
Eigen-, Fremd- oder Tierblut, gewaschene rote Blutzellen, bämolysiertes Blut 
‚und Oxyhämoglobinlösung keine bestimmte Quaddel bilden, sogar die auf die- 
selbe Stelle folgenden Einwirkungen vermindern. 

5. Werden stets Lösungen höherer Konzentration angewandt, so bleibt nach 
anfänglicher Reaktionssteigerung dieser Effekt aus, also trotz Anwendung einer 
höheren Konzentration verbleibt das Reaktionsniveau dasselbe. 

6. Die eben geschilderten Vorgänge zeigen eine gewisse Ähnlichkeit mit der 
Allergie, obzwar sie sich streng auf eine und dieselbe Hautstelle beziehen. Doch 
sind genügende Beobachtungen, welche zeigen, daß eine allgemeine Sensibilisierung 
von einer einzigen Hautstelle ausgehen kann, vorhanden. 


5. Herren K. Linser-Dresden und Kropatsch-Wien: Sensibilisation 
und Desensibilisation der Haut gegen ultravioleties Licht. (Erscheint 
ausführlich in der Strahlentherapie.) 


Nicht nur die einzelnen Individuen zeigen untereinander verglichen 
schon normalerweise recht beträchtliche Unterschiede in ihrer Reaktion 
auf U.-V.-Belichtung. Auch für das jeweilige Individuum selbst ist die 
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Empfindlichkeit gegenüber U.-V.-Licht nicht eine von vornherein ge- 
gebene konstante Größe, sondern sie ist zeitlichen Schwankungen unter- 
worfen. Sicherlich spielen hier Konstitutionsänderungen bzw. inner- 
sekretorische Vorgänge eine beachtliche Rolle. 

Ein Teil dieser Schwankungen hinsichtlich der Ansprechbarkeit auf 
U.-V.-Licht kann aber auch nur scharf örtlich beschränkt sein und ist 
dann meist durch exogene Einflüsse verursacht und dokumentiert Ände- 
rungen in der Zellphysiologie. Keller, Perthes und P. S. Meyer haben 
so partielle Gewöhnung der menschlichen Haut nach voraufgegangener 
U.-V.-Bestrahlung später stattfindenden U.-V.-Belichtungen gegen- 
über beobachtet. Wie unsere zahlreichen diesbezüglichen Untersuchungen 
an der menschlichen Haut lehrten, muß aber eine derartige Belichtung 
nicht jedesmal zu einer Desensibilisation für nachfolgende Bestrah- 
lungen führen, sondern sie kann auch das Gegenteil, nämlich erhöhte 
Reagibilität zur Folge haben. Man kann somit also nachgerade von 
einer mehr oder weniger lange Zeit anhaltenden Sensibilisation bzw. 
Desensibilisation gegenüber U.-V.-Licht sprechen und erreicht dies also 
durch Vorbehandlung der betreffenden Hautpartie mit U.-V.-Licht. 

Zur Klärung der Spezifität der beobachteten Reaktionsänderung 
wurden von uns in einer weiteren Versuchsreihe auch andere mit ver- 
schiedenen Reizstoffen (CO,-Schnee, Carbolsäure, Cantharidenpflaster) 
vorbehandelte Hautfelder U.-V.-Licht ausgesetzt. Auch hierbei zeigte 
die vorbehandelte, klinisch wieder völlig normal aussehende Haut oft 
noch viele Wochen nach der Vorbehandlung veränderte Ansprechbar- 
keit auf U.-V.-Licht im Sinne der Sensibilisation bzw. Desensibilisation. 

Bemerkenswert ist, daß in einigen Fällen nach abgeheilten luetischen 
Exanthemen bei entsprechender Überstrahlung mit U.-V.-Licht Aus- 
sparung der erkrankt gewesenen Herde gesehen wurde. Der luetische 
Entzündungsprozeß hatte also hier, nachdem er klinisch bereits ab- 
geklungen war, zu einer vorübergehenden verringerten Ansprechbar- 
keit der betreffenden Herde für U.-V.-Licht geführt. Es ist dies mit 
den obigen Versuchen in Parallele zu bringen. Bei weiteren positiven 
Resultaten wären diese Beobachtungen eine Ergänzung der interessanten 
von Ehrmann-Wertheim mitgeteilten Feststellungen, nach denen sich 
durch Bestrahlung luetischer Exantheme in mehreren Fällen ein ty- 
pisches Leucoderma syphiliticum hervorrufen ließ. 

Auch die an psoriatisch veränderte Stellen grenzende, anscheinend 
gesunde Haut zeigt anormale Ansprechbarkeit, ebenfalls im Sinne der 
Sensibilisation bzw. Desensibilisation. 

Daß das Pigment keinen absoluten Lichtschutz bildet, haben auch 
unsere Untersuchungen gelehrt. 
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6. Herr Krantz-Köln: Studien über Immunitätsvorgänge bei Spiro- 
chäteninfektionen. 


Seit jeher haben einige Gesetzmäßigkeiten im Ablauf der Syphilis 
immer wieder zu Betrachtungen über die Syphilisimmunität angeregt. 
Der zyklische Verlauf der Syphilis, das Refraktärwerden des Syphi- 
litikers gegenüber einer Superinfektion, der regelmäßige Wandel des 
klinischen Aussehens der Syphilide von den allgemein ausgebreiteten 
sekundären hinüber zu den lokalisierten tertiären, das Befallenwerden 
einzelner Organe und das Freibleiben anderer, das sind Beobachtungen, 
die ohne weiteres auf Zusammenhänge mit Immunitätsvorgängen hin- 
weisen. 


Was uns immer wieder zwingt, uns mit Immunitätsvorgängen bei 
der Syphilis zu beschäftigen, ist vor allem eins: die Vorstellungen über 
die „Abwehrmaßnahmen des Organismus‘ beeinflussen unsere An- 
schauungen über das Krankheitsgeschehen bei der Syphilis. Jeder Tag 
stellt uns vor Fragen, die mit diesen Dingen zusammenhängen und die 
den Wunsch nach größerer Klarheit lebendig halten. Leider bietet 
das experimentelle Studium von Immunitätsvorgängen bei der Sy- 
philis besondere Schwierigkeiten, die namentlich in dem langsamen 
Ablauf der Syphilis und in dem Mangel eines geeigneten Versuchstieres 
begründet sind. Das Kaninchen ist für die Pallida nicht so empfänglich, 
wie es für solche Versuche gefordert werden muß, ganz abgesehen davon, 
daß die Infektion des Kaninchens mit der Pallida eben nur annäherungs- 
weise der menschlichen Syphilis entspricht. Stühmer benutzte aus 
diesen Gründen für seine Untersuchungen die Kaninchentrypanos- 
omiasis, deren Ergebnisse sich namentlich bezüglich der Primärperiode 
als richtunggebend und außerordentlich anregend erwiesen haben. 
Wenn ich es vorgezogen habe, für meine Versuche eine rezidivierende 
Spirochäteninfektion, nämlich den Mäuserecurrens heranzuziehen, so 
bewog mich dazu neben anderem besonders der Umstand, daß die Try- 
panosomiasis des Kaninchens eine fortschreitende immer zum Tode 
führende Infektion ist, während die Syphilis ebenso wie der Recurrens 
mit der Dauer ihres Bestehens abklingen. Um Mißverständnissen vor- 
zubeugen, sei ausdrücklich betont, daß der Mäuserecurrens in keiner 
Weise die experimentelle Syphilis ersetzen soll. Ich betrachte den Re- 
currens nicht als ein Modell der Syphilis. Das Studium des Recurrens 
‚wird vielmehr zunächst seiner selbst willen betrieben; wir wollen an 
dieser dem Experiment leicht zugänglichen rezidivierenden Infektion 
nur Aufschluß über das Wesen einzelner Vorgänge und über ihre Zu- 
sammenhänge gewinnen. Danach werden wir zu erkennen versuchen, 
was davon von allgemeiner Bedeutung sein wird. Bei diesem Vorgehen 
werden sich allerdings Anregungen für die Betrachtung des Krankheits- 
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geschehens bei der Syphilis und Hinweise auf Arbeitsmethoden für di 
experimentelle Syphilis ergeben; endgültige Beweise aber müssen durch 
die experimentelle Syphilis erbracht werden. 

Ich kann davon absehen, den unbeeinflußten Verlauf des Mäux- 
recurrens in Einzelheiten zu schildern, zumal darüber eine ausgedehnte 
Literatur besteht. Es sei nur ganz kurz, um die Darstellung meine 
Versuche zu vereinfachen, an folgendes erinnert: Der Schlüssel zum Ver- 
ständnis des Infektionsverlaufes ist die Kenntnis der Rezidivstamn- 
bildung der Erreger; sie ist verknüpft mit den Namen von Levaditi, 


von Ehrlich, Röhl und Gulbranson. Im Blute der infizierten Maus er- | 


scheinen nach 1—2 Tagen die Spirochäten und nehmen an Zahl rasch 
zu. Die Maus bildet gegenüber den Spirochäten Antikörper, die in der 
Krisis die Mehrzahl der Erreger vernichten. Daß nicht sämtliche Er- 
reger vernichtet sein können, das beweist schon das Auftreten von 
Rezidiven. Die Rezidive werden verursacht durch einzelne Erreger. 
die sich gegen die gebildeten Antikörper gefestigt hatten. Das Vor 
handensein von Antikörpern nach der Krisis zeigt folgender Versuch: 
das Serum einer Maus nach Überstehen eines oder mehrerer Anfälk 
vermag, wenn es gemischt mit Spirochäten des Ausgangsstammes auf 
eine gesunde Maus übertragen wird, die Infektion zu verhindern. Oder 
man spritzt einer Maus nach Überstehen des ersten Anfalles Spiro- 
chäten des Ausgangsstammes in die Bauchhöhle; durch wiederholte 
Punktion und mikroskopische Untersuchung kann man die Vernichtung 
der Spirochäten beobachten. 

Von meinen auf Grund des oben angedeuteten Arbeitsplanes an 
gestellten Versuchen seien folgende angeführt: 

Es wurde versucht, durch Injektion abgetöteter Spirochäten einen 
Schutz gegen die nachfolgende Infektion mit lebenden Spirochäten zu 
erzielen. Spirochätenaufschwemmungen vom Ausgangsstamm und von 
Rezidivstämmen wurden zur Abtötung 20 Minuten auf 55°C erwännt 
und gesunden Tieren sbk. und i.p. injiziert. Auch die 6mal in Inter- 
vallen vorgenommenen Injektionen vermochten die spätere Infektion 
weder zu verhindern noch ihren Ablauf irgendwie zu beeinflussen. Aus 
dem Gedanken heraus, daß durch die Erwärmung vielleicht das Antigen 
geschädigt würde, habe ich die Tatsache, daß die Injektion eines Qe- 
misches von Immunserum und lebenden Spirochäten keine Infektion 
ergibt, zu benutzen versucht. Bei diesem Vorgehen werden also voll- 
kommen bewegliche Spirochäten in den Organismus hineingebracht und 
erst dort abgetötet. Bei Verwendung hinreichender Mengen wirksamen 
Immunserums blieben die Tiere infizierbar. Des weiteren wurde die 
Immunisierung vergeblich mit Spirochäten versucht, die einige Stunden 
in vitro mit einer Salvarsanlösung gestanden hatten, dabei bekannt- 
lich beweglich bleiben, aber ihre Infektionstüchtigkeit verlieren. In 
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der Literatur findet sich die Angabe (Manteufel), daß die Injektion von 
spirochätenhaltigem Blute, in dem die Spirochäten mit der Zeit zu- 
grunde gegangen waren, gesunde Tiere gegen die nachfolgende Infek- 
tion schützen könne. Bei der systematischen Untersuchung konnte ich 
feststellen, daß mit der Dauer der Aufbewahrung die Virulenz der Spiro- 
chäten und damit die Schwere der durch sie verursachten Infektionen 
absinkt. Über ein Zwischenstadium, in dem schwach virulente Spiro- 
chäten eine ganz leicht übersehbare Infektion mit nachfolgender Immu- 
nität hervorrufen, führt die Vorbehandlung mit noch älteren vollkom- 
men abgestorbenen Spirochäten weder zur Infektion noch zur Immu- 
nität. Zu gleichen Resultaten ist auch Reiter in kürzlich veröffent- 
lichten Untersuchungen gekommen. Wir müssen aus diesen Versuchen 
schließen: Ein Schutz gegen die nachfolgende Infektion mit vollviru- 
lenten Erregern tritt nur dann ein, wenn infolge der Vorbehandlung 
der Organismus mit lebenden Spirochäten im Sinne einer Infektion 
reagiert hatte, wobei es gleichgültig ist, ob die Immunität bewirkende 
Infektion leicht oder schwerer war. Mit dem Eindringen der Spiro- 
chäten beginnt ein Wechselwirken zwischen beiden. Der Verlauf der 
Infektion muß also abhängen von diesen beiden Faktoren, den bio- 
logischen Eigenschaften und der Spirochäten derWiderstandsfähigkeit des 
infizierten Organismus. Durch Beeinflussung der wirksamen Faktoren 
muß sich der Infektionsverlauf abändern lassen. Zunächst ein Beispiel 
für die Abhängigkeit des Infektionsverlaufes von den biologischen Eigen- 
schaften der infizierenden Spirochäten. 

Benutzt man einen vollvirulenten Stamm und infiziert Mäuse mit 
der gewöhnlichen Dosis, andere mit dem hundertsten Teil und eine 
dritte Gruppe mit dem tausendsten Teil dieser Menge, so wird mit zu- 
nehmender Verdünnung des Infektionsmateriales zwar der Zeitraum 
zwischen Infektion und erstem Sichtbarwerden der Spirochäten im 
Blute verlängert, der ‚Charakter‘ des Infektionsverlaufes, insbeson- 
dere was die Zahl der Spirochäten im Anfall anlangt, bleibt unver- 
ändert. Läßt man die Spirochätenkochsalzaufschwemmung längere Zeit 
stehen, so wird die Virulenz der Spirochäten herabgesetzt. Man kann 
ferner virulenzschwache Spirochäten erhalten, wenn man eine mit dem 
vollvirulenten Ausgangsstamm infizierte Maus mit Salvarsan behandelt 
und während der ‚„Latenzperiode der Salvarsanwirkung‘“ auf gesunde 
Tiere abimpft, oder wenn man einen spontan entstandenen hohen Re- 
zidivstamm auf gesunde Tiere überträgt. Benutzt man zur Infektion 
solche Spirochäten mit herabgesetzter Virulenz, so ist ebenfalls der 
Zeitraum bis zum Sichtbarwerden der Spirochäten im Blute verlängert, 
aber was wichtiger ist, die Spirochätenzahl erreicht nur eine gewisse 
Höhe und die Spirochäten werden nur vorübergehend sichtbar. Diese 
Veränderung des Infektionsverlaufes tritt auch nach Infektion mit 
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großen Dosen schwach virulenter Spirochäten auf. Der Charakter des 
Verlaufes der Infektion wird also weniger durch die Anzahl, sondern 
in viel höherem Maße durch die biologischen Eigenschaften der infi- 
zierenden Spirochäten bestimmt. 

Ohne die ganze Frage der Bedeutung des Reticuloendothels zu er- 
örtern, sei hier nur erwähnt, daß wir durch seine Blockierung, also durch 
eine Beeinflussung des Organismus den Infektionsverlauf ändern können. 
Mäuse wurden entmilzt, mit Eisenzuckerlösung i.v. behandelt und 
infiziert. Bei solchen Tieren verläuft die Infektion schwerer, die Krisis 
wird verzögert und die Rezidive treten rascher ein als bei den Kontrollen. 

Wie erwähnt, können wir die Antikörper im Serum einer immunen 
Maus dadurch nachweisen, indem wir das Serum mit Spirochäten ge- 
mischt auf gesunde Mäuse übertragen; die Infektion bleibt dann bei 
diesen aus. Bringt man in vitro Mäuseimmunserum mit der gleichen 
Menge einer Spirochätenaufschwemmung, und zwar — das ist wesent- 
lich — unter vollkommen sterilen Bedingungen zusammen, so kann 
man auch bei 24 Stunden langer Beobachtung weder eine Abtötung 
noch eine Agglomeration der Spirochäten feststellen. (Zusatz von fri- 
schem Meerschweinchenserum ändert das Resultat nicht.) Die spiro- 
chäticide Wirkung des Immunserums kommt erst nach Injektion des 
Gemisches in den lebenden Organismus zustande. Ich lasse es vor- 
läufig dahingestellt, ob das Immunserum in vitro nicht doch eine ‚‚la- 
tente“ Wirkung auf die Spirochäten (Virulenzabschwächung?) hat. 
Es bleibt ferner noch zu untersuchen, in welcher Weise der Organismus 
am Zustandekommen der spirochäticiden Wirkung des Immunserums 
beteiligt ist, welcher Art seine funktionelle Leistung dabei ist. Bezüglich 
der „Agglomeration‘‘ der Spirochäten sei nebenbei folgendes bemerkt: 
wir beobachten kurz vor der Krisis eine Neigung der Spirochäten, sich 
aneinander zu legen und die sog. Sternfiguren zu bilden; gleichzeitig 
damit tritt eine Haufenbildung der roten Blutkörperchen auf. Aus dem 
Zusammentreffen dieser beiden Erscheinungen ergibt sich die Frage, 
ob sie vielleicht auf derselben Ursache beruhen, ob sie der Ausdruck 
einer vorübergehenden Änderung der Blutzusammensetzung während 
der Krisis sind. 

Gibt man im Beginn der Infektion Immunserum i.v. in großen 
Dosen, so kann man eine Unterbrechung der Infektion erzielen und es 
entsteht keine Immunität gegenüber einer zweiten Infektion mit dem 
Ausgangsstamm. In anderen Fällen erreicht man nur eine Abschwä- 
chung der Infektion und es werden Rezidive beobachtet. Gibt man 
das Immunserum kurz vor oder während der Krisis, so wird die Krisis 
nicht etwa beschleunigt, sondern verzögert. Auch das deutet darauf 
hin, daß zum Zustandekommen der Immunserumwirkung eine funk- 
tionelle Leistung des Organismus notwendig ist. 
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Für meine Untersuchungen standen mir zwei Recurrensstämme 
(„Elberfelder‘‘ und ‚Frankfurter‘‘), die streng getrennt voneinander 
als Ausgangsstämme in Mäusen fortgepflanzt wurden, zur Verfügung. 
Ich habe nicht in Erfahrung bringen können, ob diese beiden Stämme 
ursprünglich auf dieselbe Wurzel zurückgehen, ob der eine etwa eine 
„Dauermodifikation‘‘ des anderen darstellt. Daß sich aber diese beiden 
Stämme biologisch unterscheiden, geht daraus hervor, daß der nach 
dem klinischen Ablauf der Grundinfektion superinfizierte fremde 
Stamm wieder Spirochäten im Blute erscheinen läßt. Machen wir 
die Superinfektion mit dem fremden Stamm kurz vor der Krisis 
der Grundinfektion, so könnte man erwarten, daß in der Krisis die 
Spirochäten der Grundinfektion durch die gebildeten Antikörper ver- 
nichtet würden, daß sich dagegen der fremde Stamm zunächst un- 
gehindert weiter entwickelte und seinerseits einen Anfall auslöste. 
Wenn dann jeder Stamm seine Rezidivstämme bildete, so müßten wir 
im Gesamtbild der Doppelinfektion eine Vermehrung der Anfälle er- 
halten. Das ist nicht der Fall. Der superinfizierte fremde Stamm 
tritt unter diesen Bedingungen nicht in Erscheinung. 

Der Zeitraum, der für den Ablauf der Infektion notwendig ist, ist 
individuell etwas verschieden. Ist aber die Grundinfektion vollständig 
abgelaufen, so klingt auch die Immunität gegenüber einer zweiten In- 
fektion ab; diese verläuft dann wie eine erste, gleichgültig, ob derselbe 
oder der fremde Stamm zur zweiten Infektion benutzt wird. 

Prüfen wir die Immunität durch den Effekt, den eine zweite In- 
fektion hat, so ergeben sich folgende Verhältnisse: Kurz nach dem 
klinischen Ablauf der ersten Infektion verläuft eine zweite ergebnislos. 
Die etwa 4—5 Monate nach der ersten Infektion vorgenommene zweite 
verläuft wie eine erste. Dazwischen haben wir einen Zustand, in dem 
eine zweite Infektion mit einem schwachen Anfall, ohne Rezidive, also 
abortiv verläuft. 

Prüfen wir das Serum von Immunmäusen auf seinen Gehalt an 
spirochäticiden Antikörpern in der Weise, daß wir es gemischt mit 
Spirochäten des Ausgangsstammes auf gesunde Mäuse übertragen, so 
zeigt sich, daß der Antikörpergehalt des Serums eher abklingt als die 
Immunität des Gesamtorganismus, ausgedrückt durch sein Verhalten 
gegenüber einer zweiten Infektion. Um ein wirksames Immunserum 
zu erhalten, ist also der Zeitpunkt seiner Entnahme zu beachten. 

Berechtigtes Aufsehen machte die Mitteilung von Eberson über den 
Nachweis eines spirochäticiden Antikörpers im Serum von Syphili- 
tikern in der Latenz, weil damit der lange und vielleicht auf dem fal- 
schen Wege vergeblich gesuchte Antikörper gegen die Spirochäta 
pallida nachgewiesen schien. Die Anordnung seiner Versuche ent- 
spricht der, welche zum Nachweis der Antikörper gegenüber Trypano- 
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somen und Recurrensspirochäten dient. Diese Versuche wurden bisher 
von Frühwald teilweise bestätigt. Auch ich habe in eigenen Versuchen 
Versager gehabt; die Ursache dieser Versager bleibt aufzuklären. 

Ich habe es absichtlich vermieden, von den Recurrensversuchen 
Parallelen zu Beobachtungen bei der Syphilis zu ziehen. Die eine Lehre 
muß aber aus den Recurrensversuchen ebenso wie aus den Trypano- 
somenversuchen ohne weiteres gezogen werden: Die Betrachtung des 
Krankheitsgeschehens der Syphilis muß von einem grundsätzlichen 
Gesichtspunkt ausgehen. Im Augenblick der Infektion beginnen Spiro- 
chäten und Organismus aufeinander und gegeneinander zu wirken und 
mit einer gegenseitigen Beeinflussung beider im Verlaufe der Infektion 
muß von vornherein gerechnet werden. Die experimentelle Syphilis 
muß nachweisen, ob die Pallida Rezidivstämme bildet, oder, was ebenso 
wichtig ist, ob dies nicht der Fall ist. Weil aber die experimentelle Sy- 
philis ein schwieriges Gebiet ist und es unmöglich ist, aus zahlreichen 
Mißerfolgen die Arbeitsmethoden dafür erlernen zu wollen, müssen wir 
jede Gelegenheit benutzen, die geeignet erscheint, uns Hinweise. dafür 
zu geben. Daß das Studium des Recurrens solche Hinweise geben kann, 
dafür mögen zwei Beispiele genügen: 

Wir haben gesehen, daß für den Charakter des Infektionsverlaufes 
beim Recurrens in erster Linie die biologischen Eigenschaften der 
Spirochäten bestimmend sind. Von Naegeli ist die Frage erörtert wor- 
den, ob die Spirochäta pallida eine gewisse Modifikationsfähigkeit, wie 
wir sie bei den Bakterien kennen, ebenfalls besitze. Gibt man diese 
Möglichkeit zu, so wird damit der Streit um die Existenz verschiedener 
Pallidarassen auf ein ganz anderes Gleis geschoben. Ich will mich nicht 
in Einzelheiten dieser Frage verlieren, sondern mich mit dem Hinweis 
begnügen, daß wir beim Recurrens diese Modifikationsfähigkeit der 
Spirochäten und ihren Einfluß auf den Infektionsverlauf sehr leicht 
und auf verschiedene Weise zeigen können. 

Oder: wir konnten beim Recurrens feststellen, daß der Gehalt des 
Serums an spirochäticiden Antikörpern eher abklingt als die Immunität 
des Gesamtorganismus ausgedrückt durch sein Verhalten gegenüber 
einer zweiten Infektion. Mit dieser Möglichkeit müssen wir auch bei 
Anstellung des Zbersonschen Versuches rechnen. Es kam mir bei diesen 
kurzen Darlegungen vor allem darauf an, zu zeigen, daß das Studium 
des Recurrens Anregungen für die Arbeit auf dem Gebiete der Syphilis 
geben kann. Sie mögen ferner dazu beitragen, die Resignation, die 
bezüglich der Erforschung von Immunitätsvorgängen bei der Syphilis 
besteht, überwinden zu helfen. 
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7. Herr Paul Unna jr.-Hamburg: Zur Pflasterdermatltis. 


Nachprüfung der Arbeiten von Herrn Hermann Siemens über Heft- 
pflasterdermatitis. a) Vorversuche an 22 hautgesunden Personen mit 
5 verschiedenen dammarhaltigen und anderen Harzpflastern. Ergebnis: 
l. Bestätigung, daß Dammarpflaster reizen können; 2. Befund einer 
erworbenen Pflasterüberempfindlichkeit durch diskontinuierliche Dam- 
marpflasterapplikation. b) Hauptversuch: 100 hautgesunde Personen 
werden mit 7 verschiedenen Pflasterstreifen auf Dammarempfindlichkeit 
geprüft. 4%, Reizung nur bei Frauen, davon 2 stärkere = Stadien 4—5 
(Bloch). Gänzliche Reizlosigkeit des Zn-Guttaplast und harzfreier Kaut- 
schukgeflechte. Aus den Heilpflastern (nicht Heftpflastern) ist das 
Dammarharz wegzulassen, bei Harzüberempfindlichkeit sind die Gutta- 
plaste, weil harzfrei, zu empfehlen. | 


8. Herr H. Haxthausen-Kopenhagen: Untersuchungen über Cutan- 
reaktionen bei Hautkrankheiten. 


Die Untersuchungen, welche ich im folgenden die Ehre habe mit- 
zuteilen, umfassen etwa 200 Fälle, von welchen jeder einzelne mit Hilfe 
der sog. Skarifikationsmethode und unter Anwendung von 40 verschie- 
denen Extrakten in Pulverform auf cutane Überempfindlichkeit unter- 
sucht worden ist. 

Das Ausgangsmaterial dieser Extrakte waren verschiedene Nahrungs- 
mittel, Bekleidungsstoffe usw. unter spezieller Berücksichtigung solcher 
Stoffe, mit welchen man besonders leicht und oft in Berührung kommt. 
Die Extrakte sind nach den ursprünglichen amerikanischen Prinzipien 
hergestellt worden, jedoch hat mein Kollege, Herr Dr. Baagöe, der 
diese Auszüge hergestellt hat, verschiedene Änderungen vorgenommen. 
Durch Erprobung mehrerer solcher Varianten jedes einzelnen Extraktes 
an Kranken, die darauf reagierten, ist es gelungen, sehr hochwertige 
Präparate zu erhalten. — Die somit hergestellten Extrakte haben 
stärkere positive Reaktionen als die käuflichen englischen und amerika- 
nischen Präparate gegeben, und zugleich sind weit weniger zweifelhafte 
und unspezifische Reaktionen vorgekommen. Während ferner die 
käuflichen Extrakte bei sehr vielen Hautkrankheiten positive Reak- 
tionen ergeben haben, kommen solche bei Verwendung der von uns 
hergestellten Präparate vornehmlich bei einer bestimmten Gruppe von 
Hautkrankheiten vor. 

Eine Reaktion wird nur dann als positiv bezeichnet, wenn sie eine 
urticarielle Quaddel hervorruft, welche mindestens das doppelte Areal 
der Kontrollquaddeln einnimmt. Ein isoliertes Erythem ohne deutliche 
Quaddel wird nicht als Reaktion betrachtet, 
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Wir haben in erster Reihe bei dem sog. Besnierschen Prurigo positive 
Reaktionen gefunden, ein Befund, auf welchen ich schon (im März 1924) 
hingewiesen habe und der nunmehr jetzt an einem größeren Material 
bestätigt erscheint. 

Das Krankheitsbild ist sicher ganz identisch mit dem neulich von 
Keller als ‚spätexsudatives Ekzematoid‘‘ beschriebenen Bilde. Die von 
Keller nachgewiesenen positiven Reaktionen bei diesen Fällen entsprechen 
daher meinen Resultaten außerordentlich gut. 

Die dem Prurigo Besnier in bezug auf häufige, positive Reaktionen 
nächst stehende Gruppe ist Ekzem im Kindesalter. Meine weiteren 
Untersuchungen haben hier meine ersten Resultate bestätigt, daß alle 
die Fälle, welche positiv reagieren, einer bestimmten klinischen Type 
angehören, nämlich Ekzemen, an denen das Jucken das hervortretende 
und primäre Symptom ist, und die sicher zum Prurigo Besnier in enger 
Beziehung stehen. 

Mit Hinblick auf die übrigen untersuchten Hautkrankheiten möchte 
ich die Urticaria mit einigen Worten erwähnen, weil ich — im Gegensatz 
zu den meisten amerikanischen Untersuchern — bei dieser Krankheit 
nur selten positive Reaktionen gefunden habe. Dasselbe gilt bei Stro- 
fulus und beim echten Ekzem des Erwachsenen. 

Die positiven Reaktionen bei den erwähnten Krankheiten sind nie 
so stark wie beim Prurigo Besnier. Nachdem wir jedoch unsere Ex- 
trakte für Prurigo Besnier mehr und mehr verbessert hatten, sind die 
positiven Reaktionen bei Urticaria usw. merkwürdigerweise ganz selten 
geworden. Wahrscheinlich darf man daher in den genannten Fällen 
einen tiefgehenderen Unterschied der Überempfindlichkeit annehmen. 

Die positiven Reaktionen bei Prurigo Besnier und pruriginösem 
Säuglingsekzem sind zumeist sehr stark und in den meisten Fällen 
multipel. Es macht sich hier eine gewisse Gesetzmäßigkeit geltend; 
so gesellen sich in der Regel Reaktionen auf die Extrakte der verschie- 
denen Haare und Federn zueinander, dasselbe gilt z. B. von Extrakten 
der verschiedenen Getreidesorten. Aber es gibt auch noch eigenartigere 
Konstellationen. So sah ich in 3 Fällen gleichzeitige positive Reaktion 
von zwei so verschiedenartigen Extrakten wie von Reisschalen und 
von Pferdeschuppen. 

Eigentümlich ist es, daß einige wenige Extrakte hier den Haupt- 
anteil der positiven Reaktionen liefern. Es sind insbesondere die Aus- 
züge der verschiedenen Haare, Federn und Schuppen, der Getreide- 
sorten, Eiweiß und Eidotter; auf die beiden letztgenannten reagieren 
besonders Säuglinge. 

Wenn man alle Fälle mit positiver Reaktion betrachtet, gibt es keinen 
einzigen Extrakt, welcher in allen Fällen reagiert hätte, wenn auch 

') Dän. dermatol. Ges., März 1924; vgl. auch Ann, de D. u. S. 1925, Mai. 
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Menschenschuppen, die nach Storm van Leuwen und seinen Mitarbeitern 
allgemein reagieren sollen, auch in unseren Versuchen sehr häufig 
Reaktionen gaben. Möglicherweise richtet sich die Überempfindlich- 
keit mehr gegen Abbauprodukte der hochkomplizierten Substanzen, 
die sich vielleicht aus den Extrakten, die die häufigste Reaktion geben, 
besonders leicht abspalten lassen. 

Ganz naheliegend scheint es, an Stoffe von aminartigem Charakter 
zu denken, deren Bildung wohl denkbar ist und von denen mehrere 
bekanntlich bei cutaner Applikation Quaddeln bilden. Beiläufig 
möchte ich hier darauf aufmerksam machen, daß viele Extrakte, die 
einige Zeit der Luft oder der Feuchtigkeit ausgesetzt waren, auch bei 
normalen Individuen positive Reaktionen hervorriefen. Eigentüm- 
licherweise handelt es sich hier vornehmlich um dieselben Extrakte, welche 
bei der Prurigo Besnier am häufigsten reagierten. 

Bei wiederholten Untersuchungen desselben Patienten fand ich 
immer dieselben Extrakte und nur diese positiv reagierend. Ich habe 
außerdem versucht, die Reaktionen an verschiedenen Stellen der Haut 
auszustellen, jedoch bleiben Reaktionen und relative Stärke derselben 
sich überall gleich. Die Überempfindlichkeit scheint somit über die 
ganze Haut verbreitet zu sein. Gewöhnung wurde nicht beobachtet. 
Zusatz von verschiedenen Alkaloiden und andere Stoffe haben vor- 
läufig keinen Aufschluß über die Art der Reaktion gegeben. Ich möchte 
jedoch erwähnen, daß Blausäure fast immer die Reaktionen merklich 
schwächt. 

Fragt man nun, ob die Hautkrankheiten, welche positive Reaktion 
geben, durch eine Überempfindlichkeit gegen die betreffenden Stoffe 
verursacht sind, so war man ja früher dazu geneigt, die Frage bejahend 
zu beantworten. Die hier mitgeteilten Ergebnisse erwecken jedoch 
einige Zweifel in solcher Hinsicht. 

Meine praktischen Erfahrungen, die namentlich Prurigo Besnier 
betreffen, haben diesen Zweifel bestärkt. Ich habe in einer großen 
Anzahl von Fällen mit positiver Cutanreaktion den Patienten die ver- 
meintlich schädlichen Stoffe in der Form, in der sie im wirklichen Leben 
vorkommen, und unter den verschiedensten Versuchsbedingungen 
beigebracht: teils in der Nahrung teils auf die Haut eingepudert, teils 
einfach als Verband auf derselben. Aber nur in 2 Fällen ist es gelungen, 
ein Aufflammen des Juckens hervorzurufen; die übrigen Patienten 
verhielten sich ganz indifferent. Überempfindlichkeit gegen einen be- 
stimmten Extrakt bedeutet daher nicht immer Überempfindlichkeit 
gegen das betreffende Ausgangsmaterial. 

Auch die Eliminierung der Substanzen, welche positive Reaktion 
gaben, hat nur in ganz vereinzelten Fällen eine auffallende Besserung 
bewirkt, — Diese wenigen, unsicheren Erfolge bedeuten deshalb nicht 
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viel gegenüber der Tatsache, daß unsere Behandlungsresultate jetzt, wo 
wir nach Möglichkeit alle verdächtigen Stoffe eliminieren, im ganzen 
kaum schneller zum Ziel kommen als früher, da alle Fälle mit lacto-vege- 
tabilischer Diät ohne besondere Vorsichtsmaßregeln behandelt wurden. 

Bei Prurigo Besnier und den pruriginösen Säuglingsekzemen müssen 
wir deshalb gestehen, daß ein direkter ätiologischer Zusammenhang 
zwischen den reagierenden Stoffen und der Krankheit sich vorläufig 
nicht nachweisen läßt, im Gegensatz zu den Ergebnissen bei z. B. Ur- 
ticaria, wo der ätiologische Zusammenhang in vielfachen Fällen unbe- 
streitbar scheint. Wahrscheinlich ist die Überempfindlichkeit bei den 
erwähnten Krankheiten — wie schon angedeutet — von anderer Natur 
als die eigentliche Anaphylaxie. Wie die Verhältnisse auch sein mögen, 
so dürfen wir vorläufig die positiven Reaktionen nur als Symptome 
noch unbekannter, vielleicht verschiedenartiger Überempfindlichkeits- 
zustände auffassen. Sie zeigen uns die Berechtigung, den Prurigo 
Besnier als selbständiges Krankheitsbild zu erhalten, auch bei der 
Klassifizierung der Säuglingsekzeme werden sie zweifellos von Be- 
deutung sein. Ihre ätiologische Bedeutung — und dadurch die Be- 
deutung für die Therapie — ist aber noch unklar, doch dürfen wir hoffen, 
daß sie auch auf diesem Punkt uns dereinst den Schlüssel zur Erkennt- 
nis geben werden. 


9. Herr Buschke und Frl. Helene Ollendorff-Berlin: Erfahrungen 
betreffs Überempfindlichkeit bei Dermatosen. 


Erfahrungen betreffs Überempfindlichkeit bei Dermatosen. 

Auffinden einer streng spezifischen Überempfindlichkeit gegen ein 
bestimmtes amerikanisches Holz (funktionelle Prüfungen mit 6 ver- 
schiedenen Holzsorten) bei einem Tischler — analog einem Fall der 
französischen Literatur. 

Beobachtung, daß bei Prüfungen mit Terpentinpräparaten (spez. 
Ol. terebinth.) und -ersatzpräparaten bei Hautgesunden und mani- 
festen Ekzematikern (nicht Terpentinekzematikern) in einem sehr 
hohen Prozentsatz (92%) keine ekzematiforme Reaktion, sondern eine 
nach Ansicht der Verff. als adäquate Beantwortung eines chemischen 
Reizes (mit individuellen quantitativen Verschiedenheiten) zu deutende 
Reaktion eintritt. Verff. halten es für zu weitgehend, diesen Reaktions- 
ausfall als Ausdruck einer erhöhten Empfindlichkeit auf chemische 
Reize schlechthin oder einer erhöhten Hautbereitschaft zu idiosyn- 
krasischer Reaktion anzusehen. 

Beschreibung eines Falles von universeller Dermatitis nach Jod- 
kalium. Pat. ist gleichfalls jodoformüberempfindlich. Nach dem Aus- 
fall der funktionellen Prüfungen und der Reaktion nach internen Jod- 
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gaben ist der Schluß gerechtfertigt, daß es sich in diesem Falle um eine 
Jodidiosynkrasie handelt. Bei einem nach wenigen Wochen auftreten- 
den Rezidiv konnte am Eruptionstage Jod in großen Mengen im Urin 
nachgewiesen werden. Dieser Fall scheint ein Beweis für eine durch 
Vorgänge im Körperstoffwechsel hervorgerufene Dermatitis bei nach- 
gewiesener Hautüberempfindlichkeit gegenüber dem zirkulierenden Stoff 
zu sein. (Ein ausführlicher Bericht über diesen Fall findet sich in der 
Deutschen med. Wochenschrift. 1925 Nr. 51.) 


10. Herr Gans-Heidelberg: Zur Histobiologie allergischer Haut- 
bezirke. 


Für die hier mitzuteilenden Beobachtungen bitte ich den Allergie- 
begriff in jenem weitesten Sinne zu verstehen, wie ihn s. Zt. von Pirquet 
angewandt wissen wollte, nämlich lediglich als „klinische :Änderung 
der Reaktionsfähigkeit des Organismus in zeitlicher, quantitativer oder 
qualitativer Beziehung“. Nur in diesem ganz allgemeinen Sinne und 
nicht in einem engeren spezifischen möchte ich die Feststellungen 
mitteilen, die sich mir an ‚wumgestimmten‘‘ Hautabschnitten ergeben 
haben. 

Wie ich in Innsbruck zeigen konnte, bestehen grundsätzliche Unter- 
schiede in den Permeabilitätsverhältnissen gesunder und kranker Haut. 
Sie konnten vor allem an bestrahlter und nicht mit Höhensonne bestrahl- 
ter Haut nachgewiesen werden. Schon damals wurde erwähnt, daß 
derartige Unterschiede sich auch an ekzematösen, psoriatischen und 
anderen erkrankten Hautstellen im Vergleich zur umgebenden gesun- 
den Haut feststellen lassen. Der weitere Verlauf der Untersuchung 
hat nun dahin geführt — auf Umwegen, mit denen ich Sie mit Rück- 
sicht auf die Zeit nicht aufhalten will — in diesem eigenartigen Ver- 
halten nicht so sehr den Ausdruck einer Permeabilitätsänderung zu 
sehen, als vielmehr Änderungen im Säurebasenhaushalt der Haut bzw. 
des Gesamtorganismus; mit anderen Worten: es liegen wahrscheinlich 
Änderungen der Wasserstoffionenkonzentration in dem umgestimmten 
Hautgewebe vor, welche für diese Umstimmung von Bedeutung zu sein 
scheinen. Wenn damit auch nicht etwa gesagt sein soll, daß derartige 
Veränderungen für das Zustandekommen dieser ‚Umstimmung‘“ der 
Haut allein in Frage kommen, so geben sie uns doch für das funktio- 
nelle Geschehen einen gewissen Anhalt. 

Ich darf Ihnen das an einigen Beispielen kurz klar machen. Über. 
die Methodik nur soviel, als daß die py in den Gewebszellen mit In- 
dicatoren nach Sörensen gemessen wurden, (Bromkresolpurpur, Brom- 
thymolblau und Phenolrot), indem kleinste Stäubchen von ihnen in 
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das Gewebe gebracht und die bei deren Lösen auftretende Färbung 
beobachtet und verglichen wurde. Über die dabei zu beobachtenden 
Vorsichtsmaßregeln, die möglichen Fehlerquellen und deren Verhütung 
will ich hier Zeitersparnis halber hinweggehen. Die Wasserstoffzahl 
des Gewebes ermittelt man durch Vergleich der auftretenden Färbung 
mit der Färbung von Pufferlösungen von bestimmter pp, in welche 
der betr. Farbstoff ebenfalls eingeführt wird. Es sei ausdrücklich 
betont, daß es sich für unsere Zwecke gar nicht um die Feststellung 
absoluter Werte, sondern zunächst nur darum handeln konnte, Fer- 
gleichswerte zu erzielen, die eben nur dadurch verwertbar erscheinen, 
daß sie an einer sehr großen Zahl von erkrankten Hautstückchen er- 
hoben wurden. 

Entscheidend für das funktionelle Verhalten der Haut in dieser Hin- 
sicht ist das Rete Malpighi, welches in der normalen Haut im Ver- 
gleich zum Bindegewebe ausgesprochen alkalisch ist, mit einem py von 
7,1 — 7,3; dabei scheinen die Basalzellen schon saurer und noch saurer 
Papillarkörper und Bindegewebe, wobei allerdings immer zu bedenken 
ist, daß es sich stets um relative Werte handelt, die um den Neutral- 
punkt von pg 7,1—7,2 schwanken. 

In ekzematösen Hautstellen fand sich nun, ebenso wie in mit Höhensonnec 
bestrahlten Bezirken eine deutliche Verschiebung nach der alkalischen 
Seite, wie dies ja Memmesheimer in Bestätigung der Versuche von Sharlett 
und Scheer schon für die Röntgenhaut, allerdings mit anderer Methode, 
nachgewiesen hat. Qualitativ nachweisbar ist dieses Verhalten durch den 
Umschlag des in saurem Milieu (py unter 6,8) roten, in alkalischem 
gelben Neutralrot. Quantitativ fand sich mit den oben erwähnten In- 
dicatoren eine Verschiebung der örtlichen Gewebsreaktion nach der 
alkalischen Seite, die sich beim Ekzem z. B. auf py 7,5—7,3 bestimmen 
ließ. Der Grad dieser Verschiebung schwankte je nach der Intensität 
der entzündlichen Reaktion des Gewebes d. h. der Intensität der ört- 
lichen Stoffwechselsteigerung. Diese Verschiebung nach der alkalischen 
Seite blieb erhalten, solange klinisch eine Veränderung sichtbar war 
und auch noch darüber hinaus konnte ich sie in einem Falle noch 14 
Tage nach Abheilung des Krankheitsherdes beobachten. 

Behandelt man psoriatische Hautherde nach den gleichen Me- 
thoden, so ergibt sich im Gegensatz zu den Erfahrungen bei den eben 
erwähnten Veränderungen an den betr. Hautstellen keine Verschie- 
bung nach der alkalischen, sondern nach der sauren Seite. Qualitativ 
nachweisbar mit Neutralrot durch längeres Erhaltenbleiben des Rot 
in den psoriatischen Herden, während die normale Haut in der Um- 
gebung längst in gelb umgeschlagen ist. Mittels der oben erwähnten 
Indicatoren ergab sich ein py von 5,9—6,6. Diese Unterschiede blieben 
bestehen, solange klinisch die Erkrankung sichtbar war, 
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Es ergibt sich nun ganz von selbst die Frage nach der Ursache dieser 
Unterschiede, denn mit der Feststellung einer mehr sauren oder alka- 
lischen Reaktion in den Zellen ist noch nichts über die Genese gesagt. 
Zwei Möglichkeiten kommen dabei in Frage. Entweder handelt es sich 
um rein örtliche auf den erkrankten Gewebsbezirk beschränkte Ver- 
schiebungen in der Ionenkonzentration des Gewebes oder aber, es 
liegen allgemeine Störungen dieses Verhältnisses im Gesamtstoffwechsel 
vor. Im letzteren Falle wäre dann noch die weitere Frage zu beantworten, 
was zu deren Äußerung an der Hautoberfläche im einzelnen Falle führt. 

Für die Prüfung des Gesamtstoffwechsels waren Bestimmungen des 
ppa im Blute nicht verwertbar, da dieses so gut gepuffert ist, daß Unter- 
schiede mit den uns zur Verfügung stehenden Methoden kaum feststell- 
bar sein dürften. Auch die Hoffnung, in der Bestimmung der aktuellen 
Reaktion des Urins einen verwertbaren Anhaltspunkt zu finden, hat sich 
zunächst nicht bestätigt. Diese Versuche wurden gemeinsam mit Herrn 
Stocke so durchgeführt, daß den Kranken über mehrere Tage eine Ver- 
suchskost verabreicht wurde, in welcher die basischen und sauren Bestand- 
teile sich das Gleichgewicht hielten. Dann wurde in den Gesamttages- 
bzw. -nachtmengen des Harns die pg nach Michaelis bestimmt. Zum Ziele 
führte dies jedoch erst nach gleichmäßiger Belastung dieser Nahrung ein- 
mal mit Alkali (Natriumbicarbonat) bzw. mit einer Säure (Ammonium- 
chlorid). Die Kranken erhielten, nach dem die Versuchskost für mehrere 
Tage verabfolgt war, zwei Tage lang eine Zugabe von je 15,0 gr Na- 
triumbicarbonat und an zwei weiteren Tagen von Ammoniumchlorid. 
Die pa im Urin wurde jeweils am zweiten Tage der verschiedenen Zu- 
satzgaben in kürzeren Abständen geprüft. Folgende Tabelle gibt einen 
Überblick über die Ergebnisse: 


Tabelle 1. Aktuelle Reaktion des Harns bei: 



































EN, Alkali- Säure- AR LONE 

| belastung belastung | A.- „Belastung 8.-Belastung 

nA ze m DT TI mm mm | DE DE 
Ilautgesunde 6,60 7,10 6,20 | + 0,50 — 0,40 
6,75 7,30 6,40 + 0,55 — 0,35 
6,40 6,80 6,00 | +0,40 | — 0,40 
Ektogene Dermati- | 6,90 , 7,50 6,35 + 0,60 — 0,55 
tiden ' 6,05 7,20 5,65 +115 — 0,40 
i 6,05 7,40 5,90 | + 0,50 — 0,15 
Ekzematiker 590 © 715 5,80 | +13 — 0,10 
665 7,50 6,00 +0,80 i — 0,65 
ı 640, 7,60 5,80 +1,20 | — 0,60 
Psoriatiker | 6,75 | 1,35 5,20 +0,60 ; — 1,50 
6% 7,80 5,05 + 1,55 — 1,20 
| 720 7,65 5,25 +045 | —19 
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Ich möchte die naheliegende Schlußfolgerung : Alkalose bzw. Acidos 
vermeiden, zumal einmal die untersuchten Fälle sich erst insgesamt auf 
einige 40 belaufen und zum anderen diese schlagwortartige Bezeichnung 
vielleicht irreführend sein könnte. Es handelt sich vielmehr m. E. nur 
um Verschiebungen des Stoffwechsels, die man für die Psoriasis an 
vorsichtigsten vielleicht mit der Angabe bezeichnen könnte, daß wir e 
hier mit einer herabgesetzten Pufferung des Organismus gegen Säuren 
zu tun haben. 

Zusammenfassend wäre zu sagen, daß am Zustandekommen bestimm- 
ter Morphen von Krankheitsbildern die Verschiebung der Wasserstoff. 
ionenkonzentration in hervorragendem Maße beteiligt zu sein scheint. 
Es ergibt sich ein Verständnis für die Tatsache, daß — wie die klinische 
Erfahrung lehrt — ätiologisch verschiedene Krankheitsbilder zu gleichen 
oder besser ähnlichen Hauterscheinungen führen können (Psoriasis, 
psorialiformes Ekzem, psoriatiformes Syphilid). Daraus ergibt sich 
ohne weiteres auch die Möglichkeit, diese Vorgänge für die Erklärung 
der Wirkung unserer Dermatotherapeutica auszudeuten. Auf weiter 
Einzelheiten und deren Deutung einzugehen, verbietet die Zeit. Für 
die Psoriasis nur noch das folgende: Da wir von rein physikalisch- 
chemischen Vorgängen wissen, daß Änderung der py sowohl im Sinne 
der Beschleunigung wie der Verlangsamung auf den Ablauf chemischer 
Reaktionen, also auch auf den Stoffwechsel wirken kann, so liegt die 
Vermutung nahe, daß gerade hier für die Psoriasis diese Verschiebung 
nach der sauren Seite d. h. die örtliche Stoffwechselverlangsamung von 
Bedeutung sein kann. Soweit ein Rückschluß aus den vorliegenden 
Untersuchungen möglich ist, scheint neben dieser örtlichen auch noch 
eine Stoffwechselverschiebung im Gesamtorganismus in Frage zu kommen. 
Ob diese beiden Tatsachen voneinander, oder, was mir wahrschein- 
licher scheint, von übergeordneten Bedingungen abhängig sind und 
von welchen, müssen weitere Untersuchungen klären. 


il. Herr Hans Biberstein-Breslau: Passive Übertragung der Über- 
empfindlichkeit gegen chemisch bekannte Stoffe!). 


Es ist in einer Reihe von Fällen gelungen, mit der Prausnitz-Küslner- 
schen Methode die Überempfindlichkeit gegen Hg, Salvarsan, Bi 
Pyramidon, vielleicht auch Ursol zu übertragen, nicht aber die gege! 
Arsen, Formalin, Jod, Jodkali, Primeln und Knoblauch. 

Mit Extrakten aus der Hant Hg-Überempfindlicher ließ sich kein 
Erfolg erzielen. Injektion einer Mischung von Hg-Lösung und Über- 


1) Erscheint a. a. O. ausführlich. 
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empfindlichem-Serum sofort nach erfolgter Mischung ergab keine andere 
Reaktion als Einspritzung eines Gemisches von Hg-Lösung mit Normal- 
serum. Wurden die Gemische vor der Injektion in vitro 24 Stunden 
digeriert, so ergab die Injektion von Hg-Lösung und Überempfind- 
lichem-Serum stärkere Reaktion als Hg-Lösung + Normalserum. Bei 
getrennter Einverleibung des Überempfindlichen-Serum und der Hg- 
Lösung ergab die Nachinjektion der Hg-Lösung erst nach einer viel- 
stündigen Inkubation unterschiedliche Resultate für das abnorme und 
für Normalserum. 

Bei 3 Salvarsandermatitiden gelang der Nachweis der Übertragung 
auch durch Nachinjektion von Arsen. 

Für das Pyramidon wurde bei einer Überempfindlichen eine be- 
sonders starke Sofortreaktion beobachtet. Als bei ihr ein Pyramidon- 
exanthem auftrat, zeigte das schnelle und starke Hervortreten der In- 
jektionsstellen sofort und nach !/, Jahr (letzteres auf interne Darreichung) 
eine lokale Sensibilisierung an. 

Ein Verhältnis zwischen Stärke der Hautreaktion der Überem- 
pfindlichen und Übertragbarkeit konnte vorläufig nicht festgestellt 
werden. 

Schließlich gelang mit einer Sublimatserum-Mischung in einem von 
4 Versuchen eine lokale Sensibilisierung gegen die genannte Lösung 
und gegen Hg-Präcipitatsalbe bei einer Patientin, die vorher nicht auf 
Hg reagiert hatte. 


Diskussion. 


Herr Urbach-Wien konnte bei einem Fall von As-Überempfindlichkeit eine 
passive Übertragung derselben auf folgende Weise erzielen (Arch. f. Dermatol. 
u. Syphilis 148, 149. 1924): Ein Katharidenpflaster wurde auf eine rote erhabene 
Plaque aufgelegt und am nächsten Tage 3 Teilstriche des gewonnenen Blasen- 
serums einer vorher auf As-Unempfindlichkeit geprüften Kontrollperson intra- 
cutan eingespritzt. 24 Stunden später an der Injektionsstelle eine akut gerötete, 
stark erhabene Quaddel mit rotem Hof. Jetzt werden dieser Kontrollperson 0,1 g 
Arsen subcutan und 0,01 g As intracutan eingebracht. 4 Stunden später Allgemein- 
reaktion: Fieber (bisher noch nie beobachtetes) Ohrensausen, allgemeines Krank- 
heitsgefühl; Lokalreaktion: noch 24 Stunden später ist die Reizserumquaddel 
stärker gerötet als ursprünglich. Die As-Injektionsstellen sind sehr schmerzhaft. 


12. Herr Werner Jadassohn und Frl. Marg. Zaruski-Zürich: Idio- 
synkrasie gegen Sellerie. 

Marg. Z. erkrankte im Winter 1922/23 nach dem Genuß von rohem 
Sclleriesalat zu 3 verschiedenen Malen an Urticaria, Dyspnoe und hohem 
Fieber. Vorher hatte sie nie ähnliche Erscheinungen, hatte allerdings 
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nie Sellerie in größeren Quantitäten und nie in rohem Zustande zu sich 
genommen. Auch seither hat Z. nie wieder eine ähnliche Erkrankung 
durchgemacht, ist aber auch mit Sellerie nie mehr in Berührung ge- 
kommen. Andere Idiosynkrasien mit Ausnahme von leichtem Heu- 
schnupfen bestehen bei ihr nicht. 

Ich möchte nun ganz kurz über unsere Versuchsresultate an diesem 
Fall von Sellerieidiosynkrasie referieren, ohne wegen der Kürze der 
Zeit irgendwie auf die theoretischen Folgerungen aus diesen Resultaten 
eingehen zu wollen. 

Die Wirkung des Selleriepreßsaftes auf die Haut von Z. ist eine urti- 
cariogene. Zirka 5—8 Minuten nach der Applikation des Sellerie 
auf die durch Rostpapier oder Impfstrich lädierte Haut tritt eine 
Quaddel mit rotem Hof auf, während die Applikation desselben Preb- 
saftes auf die unlädierte Haut (nach Art der Ekzemproben, 24 Stunden. 
Imperméable) keinerlei Reaktion hervorruft. Das Antigen ist cocto- 
stabil, denn der Effekt wurde durch 5 Minuten langes Kochen des Sellerie 
preßsaftes nicht aufgehoben. Berkefeldfiltrate waren wirkungslos. 
während eiweißfreies Dialysat eine Reaktion hervorrief!). 

Es kann sich also bei unserm Antigen nicht um einen Eiweißkörgr 
und überhaupt nicht um einen sehr hoch molekularen Stoff handeln. Es 
sei noch erwähnt, daß das im Sellerie enthaltene Apiol nicht der urti- 
cariogene Stoff ist; denn dieses ergab bei Z. keinerlei Reaktion. 


Wir haben nun mit dem Serum von Z. Übertragungsversuche nach 
Prausnitz und Küstner vorgenommen. Bei der üblichen Methodik 
(intracutane Seruminjektion, 24 Stunden später intracutane Einspritzung 
von gekochtem Selleriepreßsaft) hatten wir bei 20 Menschen 18 positive 
und 2 vollständig negative Resultate. Die Sensibilisierung der Haut 
durch die intracutane Idiosynkrasieseruminjektion hält längere Zeit an. 
Wir konnten sie noch nach 8 Tagen nachweisen. Erwärmten wir das 
Serum während einer halben Stunde auf 56°, so verlor es seine sensi- 
bilisierende Fähigkeit. Auch mit Selleriedialysat erhielten wir positive 
Prausnitz- Küstnersche Versuche. 

Bei Mischung von Selleriepreßsaft und Idiosynkrasieserum finde 
eine Reaktion zwischen Antigen und Antikörper statt, welche die sensi- 
bilisierende Wirkung des Antikörpers aufhebt. Dies ergibt sich daraus, 
daß das Idiosynkrasieserumgemisch nicht anders wirkt als ein ent- 
sprechend hergestelltes Normalserumgemisch und daß in ihm das Serum 
seine sensibilisierende Eigenschaft einbüßt ; denn der Prausnitz-Küstner- 

1) Wir konnten allerdings die Dialyse nicht so weit führen, daß der Dialysat 
rückstand seine Wirkung verloren hätte, trotzdem wir einen Monat lang dial’ 


sierten. Die beim Kochen und Dialysieren entstehenden Niederschläge sind eben 
so wirk ~ He überstehenden Flüssigkeiten. 
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sche Versuch fällt negativ aus, wenn statt des reinen Serums ein Gemisch 
von Serum plus Selleriepreßsaft injiziert wird. 

Die Verdünnung des Idiosynkrasieserums durch den Selleriepreß- 
saft ist nicht etwa die Ursache für den Wegfall der sensibilisierenden 
Wirkung des Serums, denn entsprechend mit physiologischer Koch- 
salzlösung verdünntes Gemisch sensibilisiert. 

Während also bei Mischung von Antigen und Antikörper der Anti- 
körper unwirksam wird, wird die urticariogene Wirkung des Antigens 
nicht beeinflußt, auch dann nicht, wenn man die Mischung so herstellt, 
daß auf nur einen Teil Selleriepreßsaft 9 Teile Serum kommen. 

‚ Stellten wir einen umgekehrten Prausnitz-Küstner’schen Versuch 
an,d.h. injizierten wir zuerst Sellerie und 24 Stunden später in die gleiche 
Stelle Serum, so erhielten wir immer negative Resultate. Dabei war 
die vorausgegangene Sellerieinjektion ohne Einfluß auf die sensibili- 
sierende Wirkung des Serums. 

Bei der Wiederholung der Sellerieinjektionen in die Stellen positiver 
Prausnitz-Küstner’schen Versuche konnten wir feststellen, daß häufig 
schon bei der ersten Wiederholung, sonst aber bei einer der folgenden, 
die Sensibilisierung erloschen ist. 24 Stunden nach einer solchen ne- 
gativen Sellerieinjektion erneut vorgenommene Seruminjektion in die 
gleiche Stelle bewirkt Sensibilisierung auf wiederum 24 Stunden später 
vorgenommene Sellerieapplikation. Diese Sensibilisierung war aber 
viel geringer als diejenige in gleichzeitig angelegten Prausnitz-Küstner- 
schen Versuchen an neuer Stelle. 

Es sei noch hervorgehoben, daß mit Z.-Serum vorbehandelte Stellen 
auf Erdbeerpreßsaft nicht überempfindlich sind und daß durch mehrere 
solcher Erdbeersaftinjektionen die Überempfindlichkeit gegen Sellerie 
nicht beeinträchtigt wird, während beim gleichen Testobjekt die gleiche 
Zahl von Sellerieinjektionen an einer andern vorbehandelten Stelle ge- 
nügt, die Überempfindlichkeit aufzuheben. 

Übertragungsversuche mit Z.-Serum auf Meerschweinchen ergaben 
zum Teil negative, zum Teil angedeutet, aber nicht einwandfrei po- 
sitive Resultate. 

Schließlich haben wir noch versucht durch die Einwirkung von 
Idiosynkrasieserum auf Selleriepreßsaft in vitro eine wirksame Substanz 
zu erzeugen, doch gelang dies bei der von uns verwendeten Versuchs- 
anordnung nicht. Ließen wir gleiche Teile Selleriepreßsaft und Serum 
enthaltende Gemische bei Zimmertemperatur 24 Stunden stehen, 
und injizierten sie dann intracutan, so ergaben die Gemische mit 
Idiosynkrasieserum nicht stärkere Reaktionen als diejenigen mit 
Normalserum. 

Ich habe Ihnen diese Versuchsresultate mitgeteilt, trotzdem sie 
sich nur auf einen einzigen Fall beziehen. Sie erscheinen mir von einer 
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gewissen prinzipiellen Bedeutung, speziell möchte ich zusammenfassend 
auf folgende 3 Punkte hinweisen: 

1. Es liegt ein Fall von Nahrungsmittelidiosynkrasie vor, der keine 
Eiweißidiosynkrasie, sondern eine Idiosynkrasie gegen einen dialy- 
sablen Stoff ist, worauf ich besonders noch im Hinblick auf die ameri- 
kanischen Proteintests hinweise. 

2. Diese Idiosynkrasie ist nach der Methode von Prausnitz und 
Küstner übertragbar. 

3. Bei Mischung von Antigen und Antikörper treten diesein Reaktion, 
wobei der Antikörper seine sensibilisierende Eigenschaft verliert, das 
Antigen seine urticariogene Eigenschaft aber behält. 


Erklärung der Tabelle. 


I. Sensibilisierungsversuch mit aktivem Serum. Injektion von ge- 
kochtem Sellerie a) nach 24, b) nach 2mal 24, c) nach 3mal 24, d) nach 
4mal 24, e) nach 5mal 24, f) nach 8mal 24 Stunden. 

II. Sensibilisierungsversuch mit inaktivem Serum. Injektion von 
gekochtem Sellerie nach 24 Stunden. 

III. Sensibilisierungsversuch mit aktivem Serum. Injektion von 
Selleriedialysat nach 24 Stunden. 

IV. Injektion von gekochtem Sellerie. 24 Stunden später Injektion 
von aktivem Serum. (Umgekehrter Sensibilisierungsversuch.) 

IVA. Nach weiteren 24 Stunden Injektion von Sellerie. 

V. Reaktionsdifferenz auf Sellerie und aktives Idiosynkrasieserum 
ää einerseits und aktives Normalserum ää andrerseits sofort nach der 
Mischung injiziert. 

VA. Nach weiteren 24 Stunden Injektion von Sellerie. 

VI. Sensibilisierungsversuch mit Serum + physiol. NaCl 4. Injektion 
von gekochtem Sellerie nach 24 Stunden. 

VII. Sensibilisierungsversuch mit aktivem Serum. Nach 24 Stun- 
den a) Injektion von Sellerie + Serum ää, b) Injektion von Sellerie 
(1 Teil) + Serum (9 Teile) sofort nach der Mischung. 

VIII. Reaktionsdifferenz auf Sellerie + aktives Idiosynkrasie- 
serum ää einerseits und aktives Normalserum āā andrerseits nach 
24 stündigem Stehenlassen bei Zimmertemperatur injiziert. 

IX. Injektion von gekochtem Sellerie in die Stelle des positiven 
Sensibilisierungsversuches a) 2mal 24 Stunden, b) 3mal 24 Stunden, 
c) 4mal 24 Stunden nach der Seruminjektion. 

IA. Nach 24 Stunden Sensibilisierungsversuch mit aktivem Serum 
in die Stellen von IX, nach weiteren 24 Stunden Injektion von Sellerie. 


Archiv f. Dermatologic u. Syphilis. Bd. 151. (Kongreßbericht.) 
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Zweite Sitzung. 
Montag, den 14. September 1925, 3 Uhr nachmittags. 


13. Herren Max Jessner und Heinr. Hoffmann-Breslau: Unter- 
suchungen über subcutane Trichophyton-Inokulationen. 


Auf dem letzten Kongreß haben wir Ihnen über den Einfluß des 
Serums Trichophytie-Allergischer auf Trichophytonpilze berichtet (Arch. 
f. Dermatol. u. Syphilis 145). Wir haben damals über die Natur des 
im Serum vorhandenen Antikörpers, der in vitro das Wachstum der 
Pilze abschwächte, bzw. verhinderte, nichts feststellen können. Das 
ist uns auch weiterhin nicht gelungen, trotzdem wir Versuche in ver- 
schiedenartigster, damals schon angedeuteter Anordnung angestellt 
haben (Einengung des ‚‚allergischen‘‘ Serums und Versuch, durch sub- 
cutane und intraperitoneale Vorbehandlung von Meerschweinchen eine 
Umstimmung zu erzielen, intradermale Injektion von Gemischen aus 
Trichophytin, bzw. abgetötete Trichophytonsporenaufschwemmung mit 
Serum Allergischer usw.). Es ist uns auch nicht geglückt, uns bei diesen 
Versuchen vom Menschen unabhängig zu machen, da wir im Serum 
von Kaninchen, die sehr ausgedehnt cutan infiziert, bzw. subcutan 
oder intravenös mit Sporenaufschwemmung vorbehandelt waren, diese 
Stoffe nicht fanden, ebensowenig wie bei entsprechend behandelten 
Meerschweinchen (4 Versuche). Dagegen waren sie auch in weiteren 
7 Versuchen mit menschlichem ‚‚allergischem‘‘ Serum stets mehr oder 
minder deutlich nachweisbar. 

Bei den Kaninchenimpfungen, die (wie alle folgenden) mit einem sehr: 
pathogenen Gypseum vorgenommen wurden, fanden wir einiges, das 
wir kurz erwähnen möchten. Zunächst konstatierten auch wir — wie 
Kusunoki —, daß der Ablauf der Trichophytie beim Kaninchen, wenig- 
stens bei jungen Tieren, sehr viel mehr dem beim Menschen gleicht, 
als dem beim Meerschweinchen. 


Nach Beobachtung an 5 Kaninchen, die beidseitig sehr ausgedehnt cutan 
infiziert wurden, ist der Verlauf etwa folgender: Nach einer Inkubation von 6 bis 
10 Tagen starke Schwellung und Krustenbildung, besonders in der Mitte der ge- 
impften Partie (Pilze +). An den Rändern mehr weißliche Schuppen. Haut der 
Umgebung stark entzündlich gerötet und erhaben. Nach ca. 2 Wochen starke 
Entzündung des Impfherdes und der Umgebung zurückgegangen. Krusten be- 
ginnen sich abzustoßen; trotzdem bleibt Impfherd noch wochenlang mehr oder 
wenig borkig und infiltriert und ist erst nach etwa 8—9 Wochen glatt bzw. ganz 
leicht schuppend. Um diese Zeit bei 3 Tieren innerhalb der geimpften Partie 
Auftreten von kleinpustulösen Efflorescenzen mit positivem Pilzbefund. 
Pusteln verschwinden allmählich. Nach etwa 10—11 Wochen Erkrankung abgeheilt. 
Bei mehreren Tieren Abheilung deutlich vom Zentrum ausgehend. 


Dann schien es uns so, als ob der Verlauf der Reinfektionen abhängig 
sei von der Ausdehnung der Ersterkrankung. Wir drücken uns so vor- 
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sichtig aus, weil die Zahl der Versuche nicht groß genug ist, um dies 
mit Bestimmtheit behaupten zu können. 

Während bei 3 der ausgedehnt infiziert gewesenen Kaninchen, die nach 
4 Monaten reinfiziert wurden, nach einer deutlichen Frühreaktion in den ersten 
beiden Tagen die Erkrankung in abgeschwächter Form verlief (Pilzbefund durch- 
schnittlich bis 17 Tage p. inf., pustulöse Efflorescenzen nach ca. 1 Woche, zentrale 
Abheilung sehr deutlich), verlief bei anderen Kaninchen, die gelegentlich anderer 
Infektionsversuche (intravenös und subcutan) kleine Trichophytien an den In- 
jektionsstellen durchgemacht hatten, eine 4 Monate später vorgenommene Rein- 
infektion wie bei erstinfizierten Tieren (keine Frühreaktion; vgl. oben). 

Ferner traten einmal nach intravenöser Injektion von Sporenauf- 
schwemmung nach 19 Tagen schuppende, pilzhaltige Stellen am Rücken 
auf. Leider starb gerade dieses Tier interkurrent. 

Und endlich fielen bei 2 Tieren, einmal nach cutaner, einmal nach 
intravenöser Impfung an cırcumscripten Stellen die Haare aus, ohne 
daß wir einen Grund dafür finden konnten. Wir wagen nicht zu ent- 
scheiden, ob es sich dabei um einen toxischen Haarausfall handelte. 

Bei einem Tiere [26 Tage nach cutaner Infektion fast des ganzen Rumpfes], 
an der Innenseite beider Vorderpfoten und besonders deutlich an Innenseite der 
rechten Hinterpfote, haarlose, ganz leicht schuppende Stellen. Pilze mikroskopisch - 
und kulturell negativ. Bei dem anderen, intravenös infizierten Tier nach 18 Tagen 
am Nacken haarlose, ganz leicht schuppende, später glatte Stelle. 6 Tage später 
kahle Stelle am linken Ohransatz mit glatter Haut. In beiden Stellen Pilze negativ 

Nach dieser Abschweifung gehen wir zu unserem Thema, den Folgen 
subcutaner Trichophytoninfektion beim Meerschweinchen, über. In 
dieser Hinsicht sind ja schon früher, besonders von Bloch und seinen 
Schülern und von Kusunoki experimentelle Untersuchungen angestellt 
worden. Sie ergaben, daß nach subcutaner Injektion von Pilzaufschwem- 
mungen Knoten, bzw. Abscesse entstehen können, daß aber nur aus- 
nahmsweise eine folgende Reinfektion anders verläuft, als bei den un- 
vorbehandelten Kontrollen. 

Gerade das Vorhandensein humoraler Veränderungen bei der Tricho- 
phytie, die anfangs ebenfalls negiert wurden, veranlaßte uns, nochmals 
derartige Versuche anzustellen und zu untersuchen, ob nicht auch die 
subcutane Einbringung des Pilzmaterials regelmäßig zu einer nach- 
weisbaren Umstimmung führt. Theoretisch mußte man dies nach alldem, 
was seit den grundlegenden Untersuchungen Blochs in der Lehre von 
den Mykosen hinzugekommen war, sicherlich für möglich gehalten. 

Von den vielen Vorversuchen, die wir in der Absicht, ein Haften 
der subcutanen Impfung zu erreichen, anstellten, möchten wir nur 
einiges erwähnen. Es gelang dies weder durch Beigabe von Haaren 
oder Hautbrei noch von Maltosebouillon. Es entstanden Knoten, die 
kurze Zeit persistierten, dann wieder verschwanden. Viel Schwierigkeit 
bereitete auch die Vermeidung einer, wenn auch noch so kleinen, cutanen 
Infektion der Injektionsstelle, obwohl wir sehr vorsichtig waren, sehr 
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lange Nadeln benutzten, vorspritzten, nachspritzten, desinfizierten usw. 
Erst seitdem wir unter Benutzung ganz langer Nadeln unter allen 
Kautelen injizierten und die Einstichstelle pacquelinisierten, trat hier 
keine Infektion mehr ein. 

Wir kamen schließlich dazu, den Pilzen, um sie möglichst lange im 
Organismus zu erhalten, ‚Nahrung‘ mitzugeben, indem wir eine Mischung 
von !/, Sporenemulsion, ?/, Maltosebouillon und !/, verflüssigtem Mal- 
toseagar injizierten. Bei diesem Modus procedendi traten zunächst 
rein subcutane Knoten auf, die sich in der Folge bezüglich der Größe 
und Dauer des Bestehens sehr verschieden verhielten, oft erweichten 
und durchbrachen, und dies umso öfter, je konzentrierter die Sporen- 
emulsion war. Aber auch Knoten, die nach Injektion abgetöteter 
Sporen entstanden waren, perforierten, wenn auch sehr selten, nie da- 
gegen die sehr bald wieder verschwindenden Kontrollknoten nach 
Agar + Bouillon. . 

Es kann natürlich die Frage aufgeworfen werden, ob es sich hier — 
wegen der Beigabe von Nährmaterial — um eine Invasion oder eine 
Infektion handelt. Wir möchten annehmen, daß eine Infektion vorliegt, 
denn wir haben solche Knoten, die zum Teil mehrere Monate bestanden, 
ehe sie durchbrachen oder verschwanden, excidiert und — trotzdem 
nur Sporenemulsion injiziert war — einmal noch nach 2 Monaten histo- 
logisch sehr reichlich ausgewachsene Pilzfäden gefunden, zum größten 
Teil innerhalb des Knotens, einige aber auch in der Umgebung, und wir 
haben stets aus dem Punktat und aus dem perforierten Eiter Pilze 
retrokultivieren können. Mit diesem Eiter oder mit zerriebenen exci- 
dierten Knoten bei neuen (13 bzw. 3) Tieren eine Erkrankung subcutan 
oder intraperitoneal zu erzeugen, ist uns nicht geglückt. 

Sehr eigenartig ist es, daß an der Durchbruchstelle der Knoten 
niemals Hauttrichophytien entstanden. Wir möchten annehmen, daß 
es sich hier um eine „lokale Immunität“ handelt, wenn uns auch der 
experimentelle Beweis dafür nicht glückte, da (bei 10 Tieren) gleichzeitig 
vorgenommene, sehr kleine Hautinokulationen über dem subcutanen 
Knoten, neben ihm und entfernt von ihm, ungefähr gleichartig angingen. 
Ebenso zeigte bei cutaner Inokulierung der ganzen Bauchpartie die 
den subcutanen Knoten bedeckende Hautstelle keine Abweichung im 
Ablauf der Erkrankung. @egen unsere Annahme läßt sich aber dieser 
negative Ausfall auch nicht verwerten, da die Versuchsanordnung im 
Vergleich mit dem Vorgange beim spontanen Durchbruch des Knotens 
zu grob ist. 

Wir haben nach diesen Versuchen (an insgesamt 60 Tieren) dann 
zunächst bei 2 Serien (14 bzw. 10 Tiere) einen bzw. zwei subcutane 
Knoten gesetzt und dann diese Tiere von der 3. Woche nach der In- 
jektion an cutan reinokuliert. Bei diesen Versuchen hatten wir schon 
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den Eindruck, daß der Verlauf der cutanen Wiederimpfung ein anderer 
ist als gewöhnlich und anscheinend umso abgeschwächter war, je länger 





Abb. 2. 


die Knoten persistiert hatten. Aber wir haben bei der Reinfektion bei 
diesen Serien nicht gleichzeitig Kontrolltiere geimpft und möchten daher 
auf diese Versuche nicht näher eingehen. 
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Dagegen möchten wir Ihnen einige Protokolle und Bilder des letzten, 
größten Serienversuchs vorführen. Bei diesem impften wir gleichzeitig 
46 Tiere an je 3 Stellen am Bauch subeutan, 31 mit Emulsion lebender 





Abb. 4. 


Sporen + Agar + Bouillon, 15 mit Emulsion abgetöteter Sporen + 
Agar + Bouillon. Es entstanden die vorher beschriebenen, sich sehr 
verschieden verhaltenden Knoten. Mit den eutanen Reinfektionen be- 
gannen wir 2 Monate nach dieser Vorbehandlung, impften alle 14 Tage 
mit stets gleicher Vignette eutan: je 2 Tiere, die mit lebenden Sporen 
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vorbehandelt waren, je 1 Tier, das mit abgetöteten Sporen vorbehandelt 
war, und 1 Kontrolltier. Wir kamen, da 15 Tiere, teils offenbar an den 
Folgen der Impfung (häufiger bei Injektion lebender Pilze [7] als abge- 
töteter [2]), teils interkurrent starben, auf 10 Serien, die letzte 7 Monate 
nach der Vorbehandlung. In der Tabelle (S. 101) sind 5 der Versuche 
zusammengestellt. 


Man sieht bei den Kontrolltieren (129, 171, 212, 239, 287) normales Angehen mit 
Pilznachweis bis 15.—18. Tag. Höhepunkt der Erkrankung etwa am 10.—13. Tage 
(K = Kratzschorf). Bei den mit lebenden Sporen vorbehandelten Tieren bei X. 
34 und 48, Reinfektion gar nicht angegangen (die ganz spärlichen Pilze bei 29 
am 9. und 10., bei 34 am 8. Tage, können aufgebrachtes Pilzmaterial sein, wie wan 
es auch bei cutan reinfizierten Tieren bisweilen findet, die nach cutaner Erst- 
infektion immun sind). Bei den anderen (47, 51, 24, 27, 37, 38) spärlicher Pilz- 
befund bis 9., 12., 11., 9., 6. Tag (also entweder sehr abortiver Verlauf oder auch 
nur Nachweis aufgebrachten Pilzmaterials). Bei den mit abgetöteten Sporen vor- 
behandelten Tieren 55, 61, 64, 69 Pilze mehr oder weniger schneller verschwunden 
als bei Kontrollen (11., 13., 8., 13. Tag) und nur bei 62 ebensolange nachweisbar. — 
Die übrigen 5 Versuchsreihen verliefen in gleicher Art. 

Auch klinisch war der Verlauf derart, daß bei den mit lebenden 
Sporen vorbehandelten Tieren nicht regelmäßig aber häufig deutliche 
Frühreaktionen zu sehen waren, oder der Herd kaum infiltriert war 
und zu der Zeit, als das Kontrolltier den Höhepunkt der Erkrankung 
zeigte, kaum noch etwas außer einer leichten Schuppung ohne Pike 
zu konstatieren war. Bei den mit abgetöteten Pilzen gespritzten Tieren 
war ebenfalls der Ablauf der Erkrankung zum Teil ein modifizierter, 
besonders was die Infiltration anlangt. 

Auf diesen Bildern ist der Unterschied des Verlaufes der cutanen Reinfektion 
sehr deutlich veranschaulicht. Es handelt sich um die 2. der auf der Tabelle an- 
geführten Serien. Die Aufnahmen wurden am 13. Tage nach der Reinfektion ge- 
macht. Bei Abb. 1 (Tier 171) gewöhnlicher Verlauf der Erstinfektion, bei Abb.? 
(Tier 61) Verlauf nach Injektion abgetöteter Sporen, bei Abb. 3 und 4 (Tiere # 
und 27) Verlauf nach Injektion lebender Sporen (die kleine Kruste bei 4 ist durch 
das tägliche Pilzsuchen mit scharfem Löffel zu erklären). 

Nun kann natürlich eingewendet werden, daß bei den Tieren, bei 
denen Knoten durchbrachen, eine Beteiligung der Haut schon voran- 
gegangen ist, wenn auch eine klinisch oder mikroskopisch nachweisbare 
Trichophytie nicht entstanden war. Da aber auch bei solchen Tieren, 
bei denen die Knoten bis zu ihrem Verschwinden rein subeutan blieben 
und keiner durchgebrochen war, der Verlauf der cutanen Reinfektion 
ein gleicher war, ist dieser Einwand schon dadurch entkräftet. 

Esergibtsichalso, daß bei dieser Art der subeutanen Vorbehand- 
Jung mit Sporenaufschwemmung in einem Teilder Fälle der Verlauf der 
eutanen Reinfektion ein sehr abortiver ist, und daß in anderen die 
Impfung überhaupt nieht angeht, daß es also auch möglich ist, unter 
Umgehung der Haut eine Umstimmung bzw. Immunität zu erzielen. 


Martenstein: Wirkung von Seren Tuberkulöser auf Tuberkelbacillen. 105 


Da einerseits bei der massigsten Vorbehandlung, der Setzung dreier 
Knoten, das Ergebnis am einheitlichsten und deutlichsten war, anderer- 
seits das möglichst lange Bestehenbleiben der Knoten von Einfluß 
schien, so möchten wir annehmen, daß bei Berücksichtigung dieser 
beiden Punkte: möglichst große Mengen Pilze, genügend lange Rema- 
nenz derselben, regelmäßig eine völlige Immunität zu erzielen sein müßte. 

Ist mit der Injektion noch größerer Mengen abgetöteter Pilze und 
Sorge für möglichst lange Remanenz derselben im Organismus noch 
mehr zu erreichen als bisher, so könnte diese Art des Vorgehens: Ein- 
bringung von abgetöteten Erregern in einem möglichst langsam und 
schwer resorbierbaren Medium vielleicht auch für andere Infektions- 
krankheiten als aktive Immunisierungsmethode versucht werden. 


14. Herr Hans Martenstein-Breslau: Wirkung von Seren Tuber- 
kulöser auf Tuberkelbaeillen. 


Vorläufige Mitteilung (ausführliche Mitteilung erscheint ander- 
weitig) über die Ergebnisse der Untersuchungen über die Einwirkung 
von 18 Seren von Pat. mit sicherer Tuberkulose und von 11 Seren von 
Pat. ohne klinische Tuberkulose auf das Wachstum von T. B. in Kar- 
toffelglycerin-Kulturen. Aktives und inaktiviertes (56°, 30 Minuten) 
Serum wirken bei 37° 24 und 48 Stunden auf die T. B. ein. Kontrollen 
mit 0,85% NaCl-Lösung und 4—5% Glycerinbouillon. Wachstums- 
veränderungen werden am deutlichsten und häufigsten bei 24stün- 
diger Einwirkung der Seren auf die T. B. beobachtet, beim inaktiven 
häufiger als beim aktiven. Bei den sarkoiden Reaktionsformen der 
Hauttuberkulose (Lupus pernio, Sarkoid Boeck, Granuloma annulare) 
mit fast oder ganz negativen A. T.-Reaktionen wird ausnahmslos eine 
Einwirkung des Serums beobachtet, und zwar im Sinne einer erheb- 
lichen Verstärkung; nur beim aktiven Sarkoidserum deutliche Tendenz 
zur Abschwächung bzw. vollkommenen Hemmung. Hauttuberkulosen. 
mit stark positiven A. T.-Reaktionen, die klinisch den sarkoiden Re- 
aktionsformen zuneigen, zeigen die gleiche Einwirkung, wenn auch nicht 
so ausgeprägt. Typische Hauttuberkulosen mit stark positiven A. T.- 
teaktionen zeigen ausnahmslos keinen Einfluß ihrer Seren auf das 
T.B.-Wachstum. Von den Fällen ohne klinische Tuberkulose zeigen 
Lym phogranulomatosen keine Einwirkung, ebensowenig Fälle mit po- 
sitiven A. T.-Reaktionen. Die A. T. negativen Fälle zeigen Wachstums- 
vermehrung oder Hemmung, letzteres namentlich bei negativem Aus- 
fall auch sehr großer A. T.-Dosen (0,1 v. 1:100 i.d.). Ein Lupus- 
erythematosus-chron.-Serum hat keinen Einfluß, ein L. e. acutus Serum 
hemmt das T. B.-Wachstum vollkommen. Schlußfolgerungen erst nach 
ausgedehnten weiteren Untersuchungen möglich. 
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15. Herren Max Jessner und Heinr. Hoffmann-Breslau: Jod- und 
Bromempfindlichkeit bei Dermatitis herpetiformis und Pemphigus. 


Die Empfindlichkeit der Dermatitis herpetiformis (D. h.) gegen inner- 
liche und äußerliche Jodkali-Applikationen ist zwar schon ziemlich 
lange bekannt, aber noch nicht so recht populär geworden. Wenigstens 
findet man in Berichten über Krankenvorstellungen fraglicher Fälle 
von D.h. diese differentialdiagnostisch sehr wichtige Eigentümlichkeit 
nur selten erörtert. Alles was darüber bis 1923 bekannt war, ist in den 
Arbeiten aus den Jadassohnschen Kliniken von Zliasche/f in den Acta 
dermato-venereologica (4) und von Spitzer im Archiv (142) zusammen- 
gestellt. Besonders sind nur zu erwähnen die Versuche O. Naegelis 
(Schweiz. med. Wochenschr. 1922, Nr. 22), daß diese Empfindlichkeit 
nicht nur in einem Teil der Fälle, sondern so gut wie immer nachzu- 
weisen ist, wenn man nur (bei interner Darreichung) die Dosen genügend 
steigert bzw. die Jodkalivaseline genügend stark (bis 50%) verwendet. 
Wir können auf Grund der seither gemachten Erfahrungen letzteres 
bestätigen. Aber auch bei den wenigen Fällen, die an nicht erkrankter 
Haut auf 50% Jodkalivaseline nicht reagieren, kann man jedenfalls oft 
eine Reaktion erzielen, wenn man, wie Jadassohn vor kurzem zeigte 
(Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 11, S. 282), die Salbe 
auf solche Stellen appliziert, die von D. h. befallen gewesen, aber voll- 
ständig abgeheilt sind, (cf. z. B. Tab. 1, Fall 11 und Tab. 3, Fälle 1,4,7). 
Diese Stellen waren also durch die D. h.-Eruption gegen Jodkali 
sensibilisiert. Endlich ist noch von Interesse das Experiment Rosts 
(Klin. Wochenschr. 1924, Nr. 1), nach dem das Blutserum von D. h.- 
Kranken bezüglich der Methylierung von Guanidin-Essigsäure sich 
so verhält, wie das Serum strumektomierter Tiere. 


Durch folgende Beobachtung kam der eine von uns (Jessner) dann 
darauf, auch die Bromempfindlichkeit der D. h.-Kranken zu prüfen. 
Er sah in der Universitäts-Nervenklinik eine Patientin, die Brom be- 
kommen hatte und ein Exanthem, besonders im Gesicht, aufwies, das 
er als Bromexanthem ansprach. Diese Patientin kam bald darauf in 
unsere Klinik mit einer typischen D. h. Wir haben dann systema- 
tisch alle D. h.-Fälle auch auf ihre Bromempfindlichkeit untersucht. 
Es ergab sich dabei, daß tatsächlich fast alle D. h.-Kranke auch auf 
Bromkalivaseline mit Rötung, seltener mit Bläschenbildung reagierten, 
nur war die Reaktion stets in mehr oder minder ausgesprochenen 
Maße schwächer als die auf Jodkalivaseline. Näheres siehe Tabelle 1. 


Wir haben das Bromkali, das wir benutzten, darauf untersuchen 
lassen, ob es vielleicht Spuren Jod enthält. Es wurde jodfrei befunden. 
Wir haben bei einigen Fällen geprüft, ob die Kranken vielleicht poly- 
valent überempfindlich waren; es war nicht der Fall. Auch Kontrollen 
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Tabelle 11). Sichere Dermatitis herpetiformis. 






























































| £ Eosinophilie | Normale Haut Abgeheilte Haut 
a: | Name = = Bass Bint | Jodkali | Bromkali | Jodkali | Bromkali 
| % Ya, | 50°/, | 50%], 
1 | Sehe. | 7, 8 | 40 + 4 + 
2 Leu 104 6 (+) (+) (+) (+) 
3 Ra. |21|7 10 ++ + 
4 Ku. |30) 1 — — 
5 | Ge | 1a | 2 | ++ + 
6 Ki. 51 5 Fo I g 
7 | Vo |570 8 + + 
#41 P 710 3 sie + 
9 Si. 80: 17 12 + P 
10 Schu. !2!O0| 10 ; 30 ka (+) 
11 Nu 135 lOl 2 | 0 es = er (+) 
12 Cza. 35 0 + + 
13 Schw. Fr. 48 || | E $ 
14 Sie. 500 (+) (+) + + 
15 Sta. 509 20 ++ + 
16° 7 - 88, 62 Ol i3 28-1 pE + | 


bei einer großen Anzahl Hautgesunder ergaben keine Reaktionen, 
ebensowenig Versuche mit Chlornatriumsalbe. Bei interner Darreichung 
von Bromkali haben wir nur in 2 Fällen neue Schübe gesehen, in mehreren 
anderen war das Ergebnis nicht eindeutig, bei den anderen negativ. Aller- 
dings haben wir bisher nie mehr als 3 gr. Bromkali pro die gegeben. 

Diese Bromempfindlichkeit der D. h.-Kranken ist einerseits (spez. 
in Hinsicht auf die Beteiligung der Thyreoidea, vgl. Spitzer) theoretisch 
interessant, andrerseits auch praktisch nicht unwichtig, da man auf 
alle Fälle wohl besser tut, bei diesen Kranken zur Linderung des Juck- 
reizes und als Schlafmittel keine Medikamente zu verordnen, die Brom 


enthalten. 
Tabelle 2. Sicherer Pemphigus. 
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| Normale | Abgeheilte 























+ Eosino- | 
| Ei © philie Haut Haut 
d | | = F Fer | 
Sn Name > £ Rasse —| Jod- Brom-| Jod- Brom- | Bemerkungėn 
Ee n Blut |Blasen| kali | kali | kali | kali | 
| 2 %, | o% | 50% | 50% | 
1 Dz. 52 | f'larisch| 8 l — Nikolski + F 
rm € > | n e p» y» . t 
2 | Te. |3l|'isemit.| 3 | 25 | — Nikolski + F 
3 Fe. |37|Q |semit.| 16 3 nd Eh Nikolski — 
Pemphigus vegetans 
Ni. Ọ | semit. = T 
D | Ma. /)50,% |semit. | | — F 





1) Die Untersuchung auf Eosinophilie und auf abgeheilter Haut war in einem 
Teil der Fälle nicht möglich. Letzteres ist speziell bei Fall 4 bedauerlich. 
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Wir dehnten diese Untersuchungen dann auch auf Fälle von Pem- 
phigus aus, die in der Klinik und in der Privatpraxis Jadassohns waren, 
und fanden, daß diese weder auf Jodkali noch auf Bromkali extern 
reagierten. 


Aber es war uns dabei aufgefallen, daß ein Fall, den wir für einen 
Pemphigus hielten, positiv reagierte, und daß dieser dann sehr günstig 
verlief. Wir haben darauf die Fälle, in denen die Diagnose zwischen 
Pemphigus und D. h. schwankte (solche sind in unserem Material 
gar nicht so selten) und besonders die, die wir als Pemphigus diagnosti- 
ziert hatten, aus den letzten Jahren zusammengestellt, uns nach dem 
Schicksal der Kranken erkundigt, sie, soweit es möglich war, wieder- 
bestellt und auf ihre Jodbromempfindlichkeit geprüft. Dabei ergab sich: 


Tabelle 3. Zweifelhafte Fälle. 
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Bemerkungen 








| Klinisch anfangs als Pemph, an- 


gesehen. Nikolski neg. Mund- 
schleimhaut befallen, Weiterer 
Verlauf: Derm. herp. 

Klinisch anfangs Derm. herp. Nikols- 
ki neg. Keine Eosinophilie im 
Blut. Als Pemphigus +. 

Klinisch Pemphigus, Nikolski pos. 
Mund befallen. Weiterer Verlauf: 
typ. Derm. herp. 

Klinisch fraglich. Nikolski neg. 
Schleimhäute frei. Verlauf günstig. 

Sehr stark ausgebreitete Derm. herp. 
An Herzkollaps +. 

Klinisch Pemphigus. Nikolski neg. 
Mund frei.WeitererVerlauf günstig. 

Klinisch Pemph. Nikolski pos. Mund 
frei. Verlauf günstig, Später ty- 
pische Derm, herp. 

Klinisch anfangs eher Derm, herp. 
Mund frei. Nikolski neg. Dann 
typischer Pemph. 


1922: Als Pemph. angesehen. Nikols- 
ki pos. Schleimhäute frei, hohes 
Fieber. Nach Chinin-Arsen-Terpi- 
chin geheilt. 


1924: Wiederbestellt. Stets gesund 


geblieben. Jetzt auf Jodkali-Vase- 
line positiv. 


Natürlich ist das Material einer Klinik zu klein, um zu entscheiden, 
ob tatsächlich alle die klinisch als Pemphigus anzusprechenden Fälle, 
die auf Jod und Brom reagieren, D. h. sind, und die für D. h. ge- 
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haltenen, die nicht reagieren, sich als Pemphigus herausstellen. Be- 
stätigt sich dies aber auch weiterhin, so hätte man damit ein recht ein- 
faches, diagnostisch und vor allem prognostisch wichtiges Hilfsmittel. 


Diskussion. 


Herr K. Herxheimer-Frankfurt a.M. hat in 7 Fällen von Duhring bei JK- 
Vaselin keine Reaktion bei 10 proz. Konzentration erhalten, aber dann in einem 
Falle durch 10proz. Ungt. kal. jodat. c. Cetosan. paratum. K. Herxheimer 
erinnert daran, daß der Frankfurter Kongreß 1918 sich darüber einigte, daß 
es 1. Duhring-, 2. Pemphigus-, 3. Übergangsfälle gibt. 


Herr Riecke-Göttingen. Dermatitis herpetiformis-Fälle reagieren heftig und 
in großem Prozentsatz auf Jodkali. Ein Fall von typischer Dermatitis herpeti- 
formis zeigte nach achttägiger innerer Jodkalimedikation erbsen- bis nußgroße 
Blasen, zweifellos Pemphigusbild. 


Herr Jadassohn-Breslau. Die Schädlichkeit des Jodkali bei Dermatitis 
herpetiformis war speziell von Besnier und Doyon betont worden; ihre eventuelle 
spezifische Bedeutung und die Empfindlichkeit dieser Kranken auch gegen die 
externe Applikation haben wir in Bern ausgearbeitet. Die Literatur ist in den 
Arbeiten von Eliascheff und Spitzer genauer wiedergegeben. Die Frage hat theore- 
tische und praktische Bedeutung. Ich habe bei der Jodüberempfindlichkeit an 
eine Art von Gruppenreaktion gegen das X der Dermatitis herpetiformis und 
gegen Jod gedacht und an Beziehungen zu der Thyreoides (vgl. Jod-Überempfind- 
lichkeit bei Basedow); zur Not könnte man bei der Überempfindlichkeit der Haut 
gegen Jod und Brom auch die Überempfindlichkeit gegen das letztere noch in 
diesen Ideenkreis einbeziehen. Besonders interessant ist die spezielle Empfindlich- 
keit des Hautorgans, das dann also endokrin im Sinne einer solchen speziellen 
Reaktionsfähigkeit beeinflußt sein müßte. Die Sensibilisierung der Haut durch 
Dermatitis herpetiformis-Efflorescenzen gegen Jodkalisalbe, auch wenn die übrige 
Haut nicht oder nur gegen stärkere Konzentrationen empfindlich ist und wenn 
die Stellen schon ganz normal bzw. nur noch leicht pigmentiert sind, spricht für 
die Spezifität dieser Empfindlichkeit. Sie läßt die Möglichkeit zu, auch an eine 
Desensibilisierung zu denken, wie ja auch der normale Verlauf der Krankheit auf 
Wechsel zwischen Sensibilisierung und Desensibilisierung hinweist. Therapeutische 
Versuche mit ganz schwachen und langsam ansteigenden Dosen von Jod bzw. 
Brom sind also gewiß angezeigt, aber schwer durchführbar (siehe bei Spitzer). 

Ich hatte 1918 in Frankfurt die Schwierigkeit der Diagnose Dermatitis herpeti- 
formis oder Pemphigus in vielen Fällen, besonders im Beginn betont, damals 
noch gegen mehrfachen Widerspruch, aber ich habe mich immer wieder davon 
überzeugt, daß die Kombination der Einzelsymptome, wie sie für die Dermatitis 
herpetiformis einerseits, für den Pemphigus andererseits als charakteristisch gilt, 
keineswegs immer vorhanden ist. Man trifft dann die Entscheidung nach deren 
Mehrheit und dabei muß man sich notwendigerweise gelegentlich irren. Für mich 
ist die Empfindlichkeit gegen Jod bzw. Brom ein weiteres nicht unwichtiges Moment 
in der Reihe dieser Einzelsymptome. 
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16. Herr Leopold Pulvermacher-Berlin: Von der allergischen Kor 
stitution der Haut und ihren Beziehungen zu endokrinen Drüsen. 


Vorbemerkungen: Wir bezeichnen als Konstitution die aus ererbter 
Anlage für Struktur und Funktion und ihrer Ausbildung resp. Umg 
staltung durch Umweltseinflüsse (Erlebtes) gebildeten Eigenschaften 
eines Individuums, welche die ihm eigentümlichen Reaktionen a 
Reize bedingen. 

Normal wird die Konstitution genannt, welche auf Reize in der den 
Durchschnitt entsprechenden Weise reagiert, abnorm diejenige, deren 
Funktions- und Reaktionsart von der generellen (durchschnittlich 
häufigsten mit ihren Variationsbreiten) abweicht und Mangel an An- 
passungsfähigkeit zeigt (vgl. Lenz). 

(Zum Begriff des Normalen und der Schwierigkeit seiner Fixierung 
s. Rautmann [M. m. W. 1923, 45].) 


Die Konstitutionslehre arbeitet mit dem Begriff der Disposition: 
Disposition bedeutet Ansprechbarkeit auf Reize, die besondere Leistungs- 
gestaltung sowohl im Sinne der Mehr- wie auch der Minderleistung. 
Wie von einem Teil der Autoren und wohl auch im allgemeinen bein 
Begriff der Konstitution an das Maß der Widerstandsfähigkeit gegen 
krankmachende Einflüsse gedacht wird, so denkt man auch beim Be- 
griff der Disposition zumeist an einen herabgesetzten Widerstand gegen 
bestimmte Schädigungen. Kombinieren sich mehrere Dispositionen, 
so spricht man von Krankheitsbereitschaften im Sinne der Diathex 
als wiederkehrender krankhafter Reaktionen bei Personen bestimmter 
Beschaffenheit (vgl. Pfaundler). 


Die Konstitutionswissenschaft faßt gewisse, regelmäßig wieder- 
kehrenae Reaktionseigentümlichkeiten (normaler und abnormer Re- 
aktionsfähigkeit auf Reize) als Typen zusammen. Es hat sich gezeigt. 
daß diese Typen in weitgehendem Grade von der inkretorischen Drüsn- 
einteilung abhängig sind. 


Als allergische Phänomene hätten nach Doerr Erkrankungen des Menschen 
zu gelten, „bei denen alle Voraussetzungen des anaphylaktischen Experiments 
klar gegeben sind, ferner alle Formen der Serumkrankheit, die Überempfindlichkeiten 
gegen Trichophytin, Tuberkulin, Luetin usw., aber auch die Idiosynkrasien, 
gleichzültig, ob angeboren oder durch spezifische Sensibilisierung erworben, 
ob gegen Antigene im Sinne der orthodoxen Serologie oder gegen sogenannte 
Nichtantigene gerichtet. Wichtig erscheint Doerr nur, daß sich angeborene von 
nachweislich erworbenen Idiosynkrasien in keiner Beziehung unterscheiden, dab 
syinptomatologisch ganz gleichwertige Idiosynkrasien ebensowohl auf klassische 
Antigene (P’ferdeserum, Eiereiweiß) wie auf Nichtantigene spezifisch eingestellt 
gein können, und daß die passive Übertragung durch Serum in einer ganzen Reihe 
von Füllen einwandfrei gelungen ist, so daß an einem stofflichen Substrat der 
abnormen Reaktivität nicht mehr gezweifelt werden könne“ (Doerr 1925). 


Anaphylaxie und Allergie decken sich nach Doerr im wesentlichen. 
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pia Die nachfolgenden Ausführungen besehäftigen sich mit der Frage: 
2 Liegen bei der sonstigen Bedeutung der endoglandulären Formel für 
die Konstitutionsprägung besondere inkretorische Zusammenhänge mit 
= der allergischen Einstellung der Haut vor? 
EN: Wir betrachten zuerst den Begriff der allergischen Hautkonstitution, 
‘dann, ob bei bestimmten, sichergestellten inkretorischen Störungen 
allergische Hautveränderungen regel- resp. gesetzmäßig vorkommen, 
und ob sich daraus auf besondere inkretorische Einstellung für solche 
allergischen Dermatosen schließen läßt. 
Die allergische Hauteinstellung bei bekannten Konstitutionstypen 
wird betrachtet, und die Frage nach der Blutdrüsenformel der allergi- 
schen Konstitution erwogen. 


Wir sprechen neben den allgemeinen Konstitutionstypen und der 

Konstitution der Person von einer Konstitution der Organe. 

en Die allgemeine Konstitution des Individuums bestimmt neben der 
besonderen (Organ) Partialkonstitution der Haut Auftreten, Art, Sitz 
Verteilung und Verlauf der Erscheinungen bei Dermatosen. 

Als Konstitutionstypen der Haut sind Prägungen mit einer ge- 

wissen Vielheit besonderer Reaktionseigentümlichkeiten und eventuell 
.... besonderer Gestaltung zu bezeichnen. Sie sind generell in den typischen 
‚r» Variationen nach Alter, Geschlecht, Rasse. Demgegenüber steht die 
> individuelle persönliche Konstitution. 

Die abnorme Konstitution der Haut prägt sich aus: 

a) im Stoffwechsel als dystrophische Konstitution, 

b) in Störungen des Wachstums und der Entwicklung als dys- 
plastische Konstitution, 

c) in der spezifischen Energetik als dysergische Konstitution. 

Können wir von einem Typus der dysergischen Konstitution als 
allergischer K. sprechen ? 

Es erscheint schwierig, eine abschließende Definition des Begriffs 
der allergischen Konstitution zu geben. Die Dinge sind noch im Fluß. 
Die nachfolgende Definition stützt sich besonders auf die Arbeiten 
von Doerr, Bloch, Jadassohn. 

Allergische Hautkonstitution in weitestem Sinne drückt den Gegensatz 
zur normoergischen und damit nur reaktive Abweichungen auf Reize 
aus; sie kann Hyperergie (Überempfindlichkeit), Hypergie (herabge- 
setzte Empfindlichkeit) bis zur Anergie in quantitativem Sinne bedeuten, 
Dysergie im qualitativen. Zu ihr gehören die gegen physikalische 
Reize überempfindliche Haut mit ihrer subnormalen Resistenz gegen 
sonst unschädliche Einflüsse dieser Art (mechanische, calorische usw.). 
Sie tritt uns als Überempfindlichkeit auf photochemische Reize ent- 
gegen bei Photodermatosen, wie Hydroa vacciniforme, Xeroderma 
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pigmentosum, Pellagra. Wir sehen Überempfindlichkeit als Toxiko- 
dermien nach externer und interner Einführung chemischer Stoffe un 
ohne solche (als sog. Autointoxikationen) (idiosynkrasische Allergie) 
Wir kennen sie in immunbiologischen Problemen (immunbiologische 
Allergie). 


(Die allergische Hypersensibilität soll nach Doerr von anderen Formen de 
Überempfindlichkeit getrennt werden; vgl. Doerr 1925: Doerr will die angeborene 
oder erworbene Steigerung der Empfindlichkeit, wie sie sich gegen aktinisch, 
thermische, mechanische oder chemische Agenzien richtet, durch einfache Sum 
mation der Reize oder auf irgendeinem beliebigen Wege entstanden, von Allege 
trennen.) 

Man kann unter allergischer Konstitution der Haut im Sinne Doerrs zweierki 
verstehen: \ 

1. die klinische Anderung der Reaktionsfähigkeit der Haut oder ihrer Teil 
in zeitlicher, quantitativer und qualitativer Beziehung bei und nach Übe- 
stehen einer Infektionskrankheit (belebte Stoffe) oder nach Vorbehandlung mit 
belebten Erregern entstammenden Produkten (immunbiologische Allergie): 
vgl. v. Pirquet; 

2. die sog. „idiosynkrasisch-chemische‘‘ A., d. h. die besondere, von der Nom 
abweichende, abartige Reaktionsfähigkeit der Haut auf chemische (gelöste) Stoffe, 
die beim durchschnittlichen Typ, d. h. beim Normalen keine oder anders übliche 
Reaktionen zu erzeugen pflegen (durch Sensibilisierung geschaffene abweggt 
Reaktionsfähigkeit). 

Der Spezifität und Vielheit des oder der auslösenden Stoffe in ihrer chemischen 
Zusammensetzung und pharmakodynamischen Wirkung steht eine von der sot- 
stigen Wirkung der auslösenden Stoffe unabhängige Art der klinischen Erschei 
nungen gegenüber. Eine besondere Frage ist die der Quantität für Erwerbun 
einer Idiosynkrasie; siehe hierzu Jadassohn (Klin. Wochenschr. 1922 u. 19%): 
siehe auch Block (Wien. med. Wochenschr. 6. 1925). 

Die allergische Reaktion soll experimentell hervorgerufen (reproduziert) 
werden können (siehe Hautprüfungen), stofflich (passiv) übertragbar sein, ud 
der Reaktionszustand durch besondere Behandlung mit dem suslösenden Stoffe 
(Desensibilisierung) zum Schwinden gebracht werden können. 

Die allergische Reaktion soll nach Doerr die celluläre Folge einer (gesteigerten) 
zellständigen Antigen-Antikörperreaktion sein. (Celluläre Theorie bei Annahme 
der Ursache der abnormen Reaktivität durch besondere, stofflich als Resgine 
vorgestellte Eigenschaften der reagierenden Zellen [.Doerr].) 

(Der spezifischen Antikörperbildung als normaler Reizaffekt durch Antigen 
reizbarer Zellen = Normergie, wird von Doerr Allergie gegenübergestellt al ge 
steigerte Funktion, als Fähigkeit, einen nochmaligen Antigenreiz in beschleunigte! 
und ausgiebigerer Antikörperproduktion zu beantworten, welche unter Um 
ständen zur Noxe werden kann.) 

Die allergischen Erscheinungen sind als die Reaktion sensibilisierter Zellen 
auf die Neuzuführung des Stoffes zurückzuführen, welcher bei der Vorbehandlung 
ihren Zustand verändert, überempfindlich gemacht hat (nicht humoral genetisch: 
vel. W. H. Schulz, R. Weil, Dale u.a.). Der Ort, an dem sich die Reaktion roll- 
zieht, prägt den Charakter der Erscheinungen. Anaphylaktische Überempfindlich- 
keit = Gewebsüberempfindlichkeit (siehe Dale). Der Sitz der zellständigen Anti 
körper bei der allergischen (idiosynkrasischen) Hautkonstitution, ob epithelial. 
bindegewebir. ob vasculär, wird für die Art der Hauterscheinungen bewertet. 
Die Be -der Capillaren bei den idiosynkrasischen Hauterscheinungen 
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führte zur Annahme einer konstitutionell erhöhten Reizbarkeit und Erschöpfbarkeit 
der Capillaren (siehe Kämmerer). 

Der reticulo-endotheliale Apparat wird bei der immunbiologischen Allergie 
als Stätte der Antikörperbildung bewertet. Wahrscheinlich spielen Vorgänge im 
Bindegewebe eine entscheidende Rolle beim Urticariaproblem, vgl. Ebbecke; 
vgl. auch zu diesen Fragen Gerlach, Beziehungen des allergischen Zustandes zur 
Entzündung; Lehner und Rajka (Münch. med. Wochenschr. 1924), Urbach (Arch. 
f. Dermatol. 148). Eine Einheitlichkeit des Sitzes der überempfindlichen Zellen 
ist für die verschiedenen allergischen Hauterscheinungen nicht anzunehmen. 

Wie wir neben der Allgemeinkonstitution Partialkonstitution eines 
Organes sonst sehen, können wir auch neben der allgemeinen Allergie 
von einer allergischen idiosynkrasischen Konstitution der Haut sprechen 
als der angeborenen oder erworbenen Verfassung, welche sich in ab- 
wegiger Reaktion auf innere und äußere chemische Reize zeigt. Die be- 
sondere Hautprägung kann neben anderen Erscheinungen des Organis- 
mus vorliegen, sie kann auf die Haut beschränkt sein (Partialkonsti- 
tution der Haut), eventuell auf gewisse Gebiete derselben (regionär). 

Die allergische Konstitution schafft eine Diathese zu bestimmten 
Erkrankungen der Haut, welche gewissermaßen das Hauptorgan der 
Überempfindlichkeitsmanifestationen ist. Wie wir an der Haut Allergie- 
erscheinungen z. B. nach enteraler oder pulmonaler Zuführung eines 
Allergens sehen, tritt sie uns auch als Organ entgegen, durch welches 
das sensibilisierende Agens eintritt (Exposition der Haut hierbei von 
Bedeutung). 

Bei den allergischen Erkrankungen der Haut wird sich Variabilität in der 
Empfindsamkeit gegen Noxen zufolge der cellulären Theorie nach Doerr geltend 
machen: 1. durch die verschiedene Fähigkeit zur Produktion von Reaginen bzw. 
Antikörpern; 2. durch das wechselnde Verhältnis zwischen der zellständigen 
und der freiwerdenden Quote dieser Reagine und 3. durch Abstufungen in der 
Intensität der Schädigung, welche das Hautgewebe durch die in ihm ablaufende 
Reaktion zwischen Reagin und Allergen erleidet. 

Das Hautorgan gestaltet entsprechend seiner Eigenart die aller- 
gischen Erscheinungen zu Reaktionen scharfer morphotischer Prägung 
neben solchen mit Zeichen des Überganges. | 

Charakteristik allergischer Krankheitsbilder ist, daß 

a) polygenetisch — dasselbe Bild entstehen kann, 

b) derselben Ursache viele Bilder entsprechen können. 


Es sind Krankheitsbilder zumeist entzündlichen Charakters, die 
vom Erythem über urticarielle Eruptionen zur ausgesprochenen Der- 
matitis führen (Ekzeme, Erythrodermie) und selbst als Nekrose sich 
zeigen (Dermatitis dysmenorrhoica). Als hierher gehörig können vor 
allem gewisse Formen der Urticaria (auch angioneurotisches Ödem, 
Strophulus, Prurigo), manche Ekzeme (exsudative Erytheme), Der- 
matitis herpetiformis, Impetigo herpetiformis (?), Dermatitis dys- 
menorrhoica, manche Hämorrhagien bezeichnet werden. 

Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Bd. 151. (Kongreßbericht.) 8 
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Eine Fixierung der allergischen Krankheitsbilder im strengen Sine 
wäre geknüpft an die Möglichkeit experimenteller Erzeugung der Phi- 
nomene, an die passive Übertragbarkeit und Möglichkeit der Densibili 
sierung. 


Die allergische (chemische und immunbiologische) Konstitution der 
Haut gehört nicht durchweg zu den überempfindlichen und abnormen; 
sie hat als Allergie gegen belebte Erreger und deren Produkte (immun 
biologische Allergie) einen zur normalen Konstitution zu rechnenden 
Anteil, denn die Umstimmung des Organismus nach einer Infektion 
ist das Gewöhnliche und Gewünschte. Die gegen unbelebte Stoffe ge- 
richtete chemische Allergie kann z.B. als Serumkrankheit gleichlall 
einen fast normalen Charakter tragen, während sie als Idiosynkrasie 
etwas Abnormes darstellt. 

Coca (Med. Klinik 2. 1925) teilt die Überempfindlichkeiten, durch einen be 
sonderen Mechanismus vermittelt, ein in (1923): 

Normal: Serumkrankheit 90%, Dermatitis venenata 60%. 

Abnormal: l. Anaphylaxie. 2. Überempfindlichkeit durch Infektion. 

Atopie (ererbte Überempfindlichkeit der Asthma-Heufieber-Gruppen). 

Die Grenzen zwischen idiosynkrasischen und nichtidiosynkrasischen 
Menschen werden als unscharfe angesehen, der Unterschied als höchst 
wahrscheinlich nur graduell, da intensive Einwirkung wirksamer Aller- 
gene ihn bisweilen zum Schwinden bringen kann (vgl. Bloch, Jadassohn). 

Zur Vererbung: 7—10% aller Menschen leiden nach Cooke und 
van der Vaer an ihnen selbst oft unbekannter (potentieller) Idiosyn- 
krasie. Familäre Häufung ist erkennbar. (Vgl. hierzu auch Dule 
[Journ. of the Amer. med. assoc. Bd. 81, 1923]; ferner Spain, F.C. 
und Robert A. Cooke [Journ. of immunol. Bd. 9, 1924].) Über die Erb- 
lichkeit des Status thymico-lymphaticus s. Schridde (Münch. med. 
Wochenschr. 1914, S. 44). Familäres Vorkommen s. Siegert, Harl. 

Vererbt wird nicht die spezifische, gegen eine bestimmte Substanz ge- 
richtete Form der Idiosynkrasie, sondern allgemeine Disposition für 
Überempfindlichkeit. Häufige langdauernde Berührung mit einen 
Allergen (sensibilisationsfähigem Stoff) schafft die Überempfindlichkeit 
(Doerr). Regio! 


Man bezeichnet Konstitutionstypen zum Teil nach ihrer Auswirkung 
statt nach ihrer Ursache; statt der pathogenetischen Erfassung erfolgt 
Stigmatisierung durch Merkmalskombinationen, symptomatische Be- 
zeichnung formaler oder funktioneller Natur. 

Konstitutionstypen lassen sich trennen neben Evolutionsformen in 

I. funktionell-hypergische wie Hypotonie, Asthenie; 

II. funktionell hyperergische wie Arthritismus, Status thymico- 
Jymphaticus. 
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(Nach Pende bestehen zwei funktionelle Grundtypen, eine mit 
raschen und eine mit langsamen Funktionen, der tachypragische und 
der bradypragische Typus.) 

Im wesentlichen kommen wir wieder auf die starke und schwache, 
die reizbare und weniger reizbare Konstitution früherer Zeiten zurück. 
Was neu hinzugekommen ist, ist die Erkenntnis inkretorischer Bedingt- 
heit oder Mitbedingtheit konstitutioneller Typen. 

Statt der Bezeichnung nach dem morphologischen und funktionellen 
Erscheinungskomplex wäre die Ursachenerfassung richtiger: Patho- 
genese statt Symptome. Hormone sind wichtigste Faktoren für die 
Konstitution. Zwar sind unsere Kenntnisse hier noch keine voll ge- 
sicherten, aber die Einteilung mit Betonung der entscheidenden Drüse 
(Pende) oder der hormonalen Konstellation, z. B. nach Prävalenz ein- 
zelner Blutdrüsen, ist zu begrüßen, s. Pendes Biotypen: 

l. Hyper- und hypo-, dysthyreoide Konstitution; 

2. hyper-, hypo-, dysgenitale; 

3. hyper-, hypo-, dyshypophysäre (s. Pende, J. Bauer) usw. 

Pende sagt: Bei leichten endokrinen Anomalien wird keine wirkliche Krank- 
heit, sondern eine spezielle subendokrinopathe Persönlichkeit oder Individualität 
zur Entwicklung gelangen. Die eigentlichen endokrinen Diathesen führen durch 
eine Reihe von intermediären Fällen hindurch, die nach Pende subendokrinopathe 


genannt werden können, zu den mehr oder minder auffälligen Syndromen der 
Drüsenerkrankungen hinüber. 


Wenden wir uns zur Frage allergischer Hauterscheinungen bei spe- 
ziellen Konstitutionstypen (und deren inkretorischer Formel): 


| A) Evolutionsformen. 

l. Beim Status degenerativus, den Rössle durch den Verlust hoch- 
wertiger Arteigentümlichkeiten und Einbuße an spezifischen Werten 
des Organismus, begleitet von verschlechterter Fähigkeit zur Entwick- 
lung, Anpassung und Heilung, charakterisiert sieht, wird in dem, was 
die Autoren auch sonst als degenerativen Status schildern, wenig von 
allergischen Hauterscheinungen berichtet; doch ist zu bedenken, daß 
eine einheitliche Stellungnahme zu diesem Begriff noch fehlt (s. Hegar, 
Bewertung von Entwicklungsstörungen der weiblichen Keimdrüsen; 
s. auch Sellheim, Freund). 

Hart will die Merkmale als Mißbildungen, Entwicklungshemmungen, echte 
Infantilismen, Atavismen oder progressive Variationen, phyletische Seneszenzen 
bezeichnen. J. Bauer will Status degenerativus nicht das Schädliche, Minder- 
wertige, sondern jede Konstitutionsanomalie nennen. 

Nach Borchardt ist Ersatz des yielfach fälschlich gebrauchten Begriffes der 
Degenerationszeichen durch den der Abartungszeichen nötig. (Morphologische, 
psychische und funktionelle Abweichungen von der Norm, die außerhalb der 
Variationsbreite liegen, angeboren sind und nicht durch solche Einflüsse [vor 
allem hormonaler Natur] hervorgerufen werden, die auch im postembryonalen 
Leben noch die Körperbeschaffenheit verändern.) 


g* 
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2. Beim Mongolismus wurden keine allergischen Hautersche 
nungen geschildert, nur bisweilen durch den Speichelfluß bedingt 
langwierige Mundekzeme. (Entwicklungshemmung durch Keimschi- 
digung [s. Hart, S. 389]; Thyreoidea — oft, bisweilen unveränder 
[s. Neumann, Comby, Bourneville, Voigt, Weygandt, Thomas, Sieger), 
im Fall Tedeschi krankhafter Hypophysenbefund; nach Bernheim, 
Karrer und Thomas Hypophyse normal; Kleinheit des Hodens s. Kaso- 
witz, Siegert.) 

3. Infantilismus (Störung der Lipoidzufuhr zu den inkretorische 
Drüsen, insbesondere den Wachstumsdrüsen wird als Ursache des dystro- 
phischen Infantilismus bezeichnet, s. Borchardt). 

Bei einzelnen Formen, der dysthyreogenen, dysgenitalen, dyshyp 
physären, sind Beziehungen zu inkretorischen Drüsen erwiesen (siehe 
ebenda die allergischen Hauterscheinungen). 

Bewertung der Thyreoidea s. Brissaud, Meige, Allard, Thibierg, 
Bauer und besonders Herthoge (vgl. Literatur bei Hart, S. 324), s. Auss. 
Breton; s. dagegen Carri, Gilbert, E. Levi. 

Bedeutung der Nebennierenrinde s. bei Apert (Soc. de péd. 2 
XII, 1910); s. auch Variot et Pisonneau (Soc. de la péd. de Paris 1910). 
Morlat (Thèse de Paris, 1903). 

Bedeutung der Keimdrüsen s. Apert, Vigoureux und Delmas, Gallo- 
vardin et Rebattu, Spillmann, Jeandelize u.a.; s. Peritz, Dysgenitalismus, 
(beim weiblichen Geschlecht häufiger als beim männlichen). Vgl 
Strauß, Bab, Sellheim, Mathes. 

Pluriglandulär: s. Sainton et Rathery (Soc. med. des höp. de Pars 
1908). Genauere Literaturangaben s. bei Biedl, 1922, IH. 

4. Beim Eunuchoidismus (Keimdrüsenhypoplasie) fand man Thy- 
muspersistenz, während Thyreoidea und Hypophyse selten beeinträch- 
tigt sind. Wenn aber, dann Verkleinerung, s. bei Keimdrüsen. 

(Auf die Kretschmerschen Typen: Leptosome [Asthenische], Athle 
tische, Pykniker, Dysplastiker, soll hier nicht eingegangen werden.) 


B) Funktionelle Typen: 


Asthenie: Kraftmangel, herabgesetzter Widerstand gegen physio- 
logische Reize: Nach K. H. Bauer Schwäche des Stützgewebes durch 
Störung in der Bildung der Fasermasse, auf Mesenchymderivate be- 
schränkt. (Letzteres von Borchardt bezweifelt.) Die Antikörperdil 
dung scheint herabgesetzt. Allergische (nicht immunbiologische) Haut- 
erscheinungen fehlen in den Schilderungen im allgemeinen oder werden 
zum Teil bei Dysgenitalismus angeführt (s. aber Spiethoff). 

Nach Spietho/f (Med. Ges. Jena 1925, Juli, s. Münch. med. Wochen: 
schr. 1925, 38) dominiert bei Ekzematikern mit rezidivierenden 
Ekzem seit frühester Kinder- oder Jugendzeit der asthenische Habitus, 
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im großen und ganzen der von Brill aufgestellten neuropathischen 
Klasse der Ekzematiker entsprechend, mit Überwiegen der Vagotoniker. 
Gleiches gelte für Pruritus cum lichenificatione Brocq. 

Bei Prurigo Hebra Überwiegen des asthenischen oder hypoplastischen 
Habitus (s. auch Spiethoff, Arch. f. Dermatol. 90; Münch. med. Wochen- 
schr. 1924; s. Porges und Lier, Wien. klin. Wochenschr. 48. 1913). 

Asthenie : Inkretorische Einstellung : Thyreoidea + (?), Keimdrüsen—, 
Nebennierenmark häufig — (Schwäche des Adrenalsytems). 

An Nebennierenmarkunterfunktion dachte Stiller (Tonusschwäche), 
auch Speck, B. (Wien. klin. Wochenschr. 1910, Nr. 5, S. 157; 1914, 
Nr. 8, S. 169.) Bestimmte Befunde fehlen (vgl. Hart, S. 429). 

v. Hösslin, Rud. (Münch. med. Wochenschr. 1913, Nr. 21/22) be- 
stätigt die Beobachtungen von Strauß (Habitus asthenicus und Status 
thyreotoxicus. Arch. f. Verdauungskrankh. 1916, Bd. 22, S. 206), daß 
bei Trägerinnen des Habitus asthenicus nicht selten Vergrößerung 
der Schilddrüse (Zeichen von Thyreotoxie) ohne ausgesprochenen 
Morbus Basedow, aber auch ohne große Thyreoidea bisweilen thyreo- 
toxische Züge. Befunde von Strauß nicht beweisend für Thyreoidea (s. bei 
Hart S. 429). Bei Morbus Basedow oft Habitus asthenicus, vgl. Eppinger. 

(Stiller: Grundzüge der Asthenie; 1916, Mathes 1912; Langelaan 
[Neurol. Zentralbl. 1911, S. 578; s. Hart S. 4101). 

Status thymicus: Von Schridde als angeborene Konstitutionsano- 
malie angenommen. (Mehr oder minder starke Thymusvergrößerung 
mit Markhyperplasie.) Nach Schridde ist die im Keime begründete 
thymische Konstitution in ihrem Wesen unveränderlich, unbeeinfluß- 
bar. Man könne aber den normalen Thymus ebenso wie die mark- 
hyperplastische Drüse durch Ernährung atrophieren, die Menge des 
normalen oder des pathologischen Inkretes so herabsetzen, also auch 
die thymische Konstitution in ihrer Höhe und damit in ihrer Gefahr- 
zone herabdrücken. (Schridde, Münch. med. Wochenschr. 1924, S. 48.) 
[Das Fettgewebe beim Status thymicus in seiner besonderen Art (nicht 
normal gelb, sondern mit einem ins weißliche gehenden Farbenton), 
der besondere Haarstatus beim männlichen Geschlecht (heterosexuell) 
werden bewertet.] 

Status thymico-lymphaticus: Vergrößerung von Thymus und Schild- 
drüse, im Gegensatz dazu Verminderung von Keimdrüsen und Adrenal- 
insystem (Parasympathicus gesteigert reizbar) wird angegeben. 

Inkretorische Einstellung: Zu Thymus vgl. Hammar (Zeitschr. 
f. angew. Anat. und Konstitutionslehre 1914, 1); Schridde (Münch. med. 
Wochenschr. 1912, Nr. 48) s. Hedinger, Hart (Thymusstudien. Virchows 
Arch. 217. 1914; vgl. Jul. Bartel: Status thymico-Iymphaticus und 
Status hypoplasticus, 1912; Aschoff, Die plötzlichen Todesfälle vom 
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Standpunkt der Dienstbeschädigung. Fischer, Jena 1917); Karl Busch: 
Inaug.-Diss. Leipzig 1917; Ceelen: Berlin. klin. Wochenschr. 19%, Xr.9. 

Status thymico-Iymphaticus und Thyreoidea: Zellweger, Zeitschr. 
f. angew. Anat. u. Konstit.-Lehre, 1. 1913, erörtert die Bedeutung der 
strumösen Schilddrüse. (Labil nach J. Bauer.) 

Insuffizienz des chromaffinen Systems: Sehr häufig, nach Wis! 
konstant (s. Hart, S. 264). S. Wiesel Virchows Arch. 176. 194; :. 
auch Lubarsch-Ostertag, Ergebn. 15. 1912, (II); s. derselbe: Der Statu 
thymico-lymphaticus. Handb. d. Neurol. v. M. Lewandowsky, 4 
Berlin 1913; vgl. Landau: Die Nebennierenrinde, Jena 1915; s. Os. 
Meyer, Münch. med. Wochenschr. 1919, Nr. 10. 

(Frank führt aus: Es scheine, als ob die auf der Hypoplasie de 
chromaffinen Systems basierende verminderte Anspruchsfähigkeit der 
sympathischen Endigungen und die konstitutionelle Histamintoxikos 
sich nicht selten verbänden: Aus dem Überwiegen der sympathicu- 
lähmenden Substanz bei Fehlen der sympathicusreizenden scheinen 
diejenigen typischen klinischen Gestaltungen zu resultieren, die man 
als eosinophile, resp. exsudative Diathese bezeichne. 

Zu den Arbeiten Berends über die Heilung exsudativer Erkrankungen 
bei Säuglingen durch Amylnitritinhalation bemerkt Winkler (Dermat. 
Wochenschr. 1925), daß eventuell mit der Amylnitrithyperämie die in 
Körper des chronisch ekzematösen Kindes vorhandene ekzematogent 
Stoffe aus der Haut entfernt werden.) 

Beim Status thymico-lymphaticus wird beim männlichen Geschlecht 
zumeist Hypoplasie der Keimdrüsen, mit bindegewebiger Induration 
einhergehende spezifische Parenchymschädigung betont. (Neuroh, 
Kyrle), s. auch Kryptorchismus, Hyposadie (Basch, Zeitschr. f. esp. 
Pathol. 1913, Dtsch. med. Wochenschr. 1913, S. 30). Leupold fand aber 
Wachstumsförderung des Hodens bei Hyperthymie und in Fällen mit 
persistierendem Thymus sehr gut entwickelte Testikel; es handelte sich 
allerdings meist nicht um ausgesprochenen Status thymico-Iymphaticu. 

Beim Status thymico-Iymphaticus des weiblichen Geschlechte 
Unterentwicklung der Keimdrüsen (Bartel): Menstruations- und häufg 
Graviditätsstörungen, Ovarien auffallend groß und glatt (vgl. Herrmann) 
Herrmann fand in 55 Fällen mikroskopisch Vergrößerung der Ovarien 
durch Zunahme der bindegewebigen Anteile, insbesondere Albugine. 
(S. Zentralbl. f. Physiol. 23. 1909; Gynäkol. Rundschau 1914.) 

(Enge Vagina, infantiler Uterus, allzu große, glatte Ovarien mit Ver- 
mehrung des Bindegewebes in der zellarmen Rindenschicht, Vermin: 
derung der Zahl der Primordialfollikel, die vielfach nicht platzen. zum 
größten Teil mit dem Ei zugrunde gehen, daher selten Corpora lutes. 
häufiger Follikelnarben.) Heterosexueller Habitus: vgl. Emerson (Arch. 
of intern. Med. 13, 169. 1914), s. Pribram, Zeitschr. f. klin. Medizin. 81- 
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Mit dem Status thymico-Iymphaticus wird die exsudative Diathese 
identifiziert. 

Störung des Fettstoffwechsels, des Salzstoffwechsels werden be- 
wertet. Czerny weist den Momenten, welche große Schwankungen im 
Wasserstoffwechsel der Gewebe bedingen, die Hauptbedeutung für die 
exsudative Diathese zu. Nach Lederer ist ihr Wesen in einer Störung 
des Wasserstoffwechsels zu suchen, und zwar in einer besonderen 
Labilität desselben, gleichgültig, ob die Schwankungen durch osmo- 
tische oder Quellungs- und Entquellungsvorgänge verursacht sind. 

Bei der exsudativen Diathese bewirke reichlicher Wassergehalt der 
Gewebe die Neigung zur Entzündung der Haut. Die Erscheinungen 
verschwinden oft bei Entwässerung der Gewebe durch bestimmte Diät. 
Lederer zeigte eine zahlenmäßige Ahbängigkeit der primären exsu- 
dativen Erscheinungen, insbesondere des Milchschorfes, vom Blut- 
wassergehalt. 

Als Charakteristica betont: Neigung zu entzündlichen, exsudativen 
und proliferativen Prozessen der Haut (und Schleimhäute): Ekzeme, 
Urticaria, Strophulus, Erythema multiforme (Pruritus). 

(Die Kombination Ekzem mit anderen Dermatosen wird in dem 
bisherigen Material gerade bei ausgesprochen exsudativen Kindern 
sehr häufig angetroffen [Tachau 1924].) 

Beim Strophulus sprechen nach Tachau (Untersuchungen an ca. 
40 Kindern) dafür, daß die Einbeziehung in die exsudative Diathese 
durch Czerny wahrscheinlich nicht berechtigt sei. T. hat bei einer Reihe 
von Kindern mit schwerster exsudativer Diathese Neurodermitiden 
beobachtet (im Gegensatz zu Czerny und seiner Schule). 

Quinckes Ödem beim Status exsudativus s. Meyer, Osk. (Münch. 
med. Wochenschr. 1919, Nr. 10; s. bei Hart, s. . auch Romberg (Münch. 
med. Wochenschr. 1919, Nr. 10). 

Lymphatismus wird zumeist als Teilerscheinung der exsudativen 
Diathese betrachtet und als selbständiger Typ abgelehnt, (s. dazu Munk, 
Ges. f. Konst., Berlin 1924). 

Arthritismus: Es handelt sich wohl nach vielfacher Annahme beim 
Arthritismus um eine Verlangsamung der Assimilations- und Dissi- 
milationsvorgänge und in der Ausscheidung sonst schneller aus- 
geschiedener Stoffe, um eine Bradytrophie, Verlangsamung des Stoff- 
wechsels im Gewebe. Nach His (Dtsch. med. Wochenschr. 1924) um 
mehrfache vielleicht irgendwie verkoppelte Minusvarianten, sei es der 
inneren Sekretion, sei es der Innervation. 

Die Bilutdrüsenformel des Arthritismus ist nicht scharf fixiert, 
manche sprechen von einer abnormen Funktion der Schilddrüse (Leopold 
Levi und Rothschild). Vielleicht liegt eine pluriglanduläre Störung vor 
(s. Richardière und Secard 1907, Enriquez). 
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Bloch weist auf die Eosinophilie bei Erscheinungen des arthritischen 
Komplexes hin; (er spricht von chemischer Allergie, s. 1911). 

Siemens möchte den Status arthriticus als Status idiosynkrasiı: 
bezeichnen. O. Müller bezeichnet als Kennzeichen des Status artırı 
ticus Ekzeme, Urticaria, Furunkulose, Lichen, Vidal (neben Gallen.. 
Blasen-, Nierensteinen und Diabetes, Schrumpfniere, Arteriosklero« 
und nervösen Störungen: Migräne, Idiosynkrasie und Heufieber). 

Die Lepra- und Luesprognose wird bei Arthritismus von einigen 
Autoren als besonders günstig hingestellt, ebenso die der Tuberkulos. 
(Beweise ?, vgl. Siemens.) 

S. auch Dermatosen bei Diabetes, Gicht, Fettsucht und Arthr- 
tismus. Zur konstitutionellen endogenen Bewertung der Ekzeme dab:i 
cf. Blaschko 1923 (im Handbuch Kraus-Brugsch). 

Unter den örtlichen Erscheinungen der reizbaren Konstitution 
Borchardts treten solche an der Haut hervor: Ekzem, Urticaria, Quincke- 
sches Ödem, Prurigo.. Vom serologischen Standpunkte gehören se 
nach Borchardt der anaphylaktischen, vom hämatologischen der eosino- 
philen Diathese zu; aber auch der Standpunkt einer nervösen Über. 
erregbarkeit, sowohl der motorischen wie der sekretorischen Nerven- 
äste, die zu Krampf und Hypersekretion führe, habe, sagt Borcharli 
seine volle Berechtigung. (Alle diese Momente hätten mit den Ersche- 
nungen der reizbaren Konstitution nur so viel zu tun, als Abartung- 
zeichen bei reizbarer Konstitution, wie überhaupt bei Konstitution 
störungen, vermehrt aufträten.) 


Eosinophilie ist bei exsudativer Diathese sehr häufig, von Aschenheim und 
anderen auf die Hautveränderungen der exsudativen Diathese zurückgeführt, 
gehört sie nach v. Strümpell, Putzig, Samelson, Rosenstern zum Wesen der essu- 
dativen Diathese, nach Reicher und Stein, Klinkert ursächlicher Zusammenhang 
zwischen Eosinophilie und Lymphatismus (siehe bei Borchardt); vgl. Städl. 
Eosinophile Diathese (Ergebn. d. inn. Med. 1910). Die Eosinophilie bei Toxiko- 
dermien entwickelt sich nach Zieler im Verlaufe der Hautentzündungen, mit 
deren Stärke sie ab- und zunimmt. Im Anfang und bei erythematösen Arzneiaus- 
schlägen: Leukopenie. Die Bedeutung der Eosinophilie sei nicht voll geklärt. 
Inkretorische Bedeutung der Oberhautepithelien? (siehe Schwarz). Parallelismus 
der Eosinophilie und Hautenzündung durch gleiche Einwirkung? (siehe Zieler. 
S. 180). 

Zu Thymus und Eosinophilie siehe Wiesel, Lubarsch-Ostertag, Ergeb. 
11. Bd. 15. 1912; Schridde, (Münch. med. Wochenschr. 1911, S. 1115); Hart, Thymus 
studien. III. Pathologie der Thymus, Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. %44. 
1913; s. Schwarz, Ergebn. d. allgem. Pathol. 17, Abt. 1. 1913 u. Jahresk. f. ärztl. 
Fortbild. 

Vago- und Sympathicotonie: (v. Bergmanns Asthenie im vegetativen 
System mit häufigerem Überwiegen der vagosthenischen im Verhältnis 
zu den sympathicasthenischen Symptomen). Die vasoneurotische Dis- 
pəsition mit spastisch-atonischen Störungen besonders im peripheren 
Kreislauf. 
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Man soll bei den vegetativ Stigmatisierten oft den als Status lympha- 
ticus und asthenischen Habitus bezeichneten Typus finden. Stiller 
lehnt die Identität der asthenischen Konstitution mit Vagotonie ab, 
(s. Hart 1922). [Vgl. vegetatives System und Individualität (Kraus, 
Friedrich, Med. Klinik 1922, 48).] 

Peritz betont die Ähnlichkeit der Spasmophilie mit dem Status 
thymico-lymphaticus und der Vagotonie. Eppinger und Hess hätten 
nur einseitig die vagischen Symptome gesehen und nicht die der sym- 
pathischen und allgemeinen Übererregbarkeit. Die Vagotonie sei ein 
Teil der Spasmophilie der Erwachsenen, die das umfassendere Krank- 
heitsbild darstelle, konstitutionell mit einem bestimmten ererbten 
Habitus geprägt. 

Vagotonie: Thymus + (?), Adrenalinsystem — (?), Epithelkörper — (?), 
Hypophyse — nach Pende. 

Die Annahme einer primären Hypofunktion der Nebennieren dürfte 
nach Dresel kaum zur Erklärung der Vagotonie in dem Sinne ausreichen, 
daß eine zu geringe Adrenalisierung der sympathischen Nervenendigung 
vorliege. Die zentrale Regulation wird von Dresel besonders dahin be- 
wertet, daß die Symptome der Vagotonie nicht allein durch verminderte 
periphere sympathische Reizung, sondern durch gleichzeitige Um- 
stellung der Intensität der vom Striatum ausgehenden Impulse ent- 
stehen können. Hierbei sei zu bedenken, daß die Zellen des Striatums 
durch Hormone in ihren Erregungszuständen beeinflußt werden. (Erb- 
lichkeit vagotonischer Zustände. Huber, Lenz im Gegensatz zu Heissen.) 

Die Auffassung Dresels über das Zusammenwirken des sympa- 
thischen und parasympathischen Nervensystems durch Vermittlung 
eines gemeinsamen Tonuszentrums erscheint B. Aschner unbewiesen 
und unwahrscheinlich. S. Berta Aschner (Klin. Wochenschr. 1923, 
23, vgl. Jahresk. f. ärztl. Fortbild. 5. 1923). 

Hautkrankheiten: Ödeme, Urticaria, Ekzeme. 

Sympathicotonie:? Nebennierenmark +, Thyreoidea +, Keimdrüsen ? 
Thymus — (?), Hypophyse + nach Pende. 

Eine weitgehende Rolle weist Golay dem sympathischen System 
für die Entstehung von Dermatosen zu (vgl. Dermatol. Wochenschrift 
16, Nr. 11). Als direkt vom Sympathicus abhängig führt er an: Poly- 
morphe Erytheme, Purpura, Ekzeme, Erythrodermine, Psoriasis, 
Pemphigus, Herpes, Herpes zoster, auch Naevi und Morbus Reckling- 
hausen eventuell. 

Vagotonie und herabgesetzte Sympathicotonie, resp. gehemmte, 
machen nach einigen Urticaria, zu deren Beseitigung Adrenalin mit 
seiner Vasoconstriction nutzt (vgl. Frank). Man vgl. hierzu die Frank- 
schen Ausführungen über Erscheinungen nach elektiver Ausschaltung 
des Sympathicus durch Histamin. 
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Samberger (Dermatol. Wochenschrift 1915) drückt das Verhältni: 
zwischen Serumkrankheit, Anaphylaxie und Vagotonie in dem Sinne 
aus, daß er alle drei durch Störungen im vegetativen Nervensysten 
und zwar durch eine Steigerung des Vagustonus entstanden denkt und 
betrachtet die Anaphylaxie als eine Vagotonia acutissima, die Serun 
krankheit als Vagotonia acuta und die Vagotonie als Vagotonia chronies. 

S. Tinel, J. und D. Santenoise: Vago-Sympathikus und anaphylaktischer 
Schock. (Journ. med. franc. Bd. Il, Nr. 3, 1922). — Tonietti, Francesco: An- 


aphylaxiestudien bei Mensch und Tier. (Zeitschr. f. d. ges. Med. Bd. 45, H. 13, 
1925). — Pulay 1925 (Urticaria und Ekzem, Monographie). 


Allergische Hauterscheinungen und generelle Konstitutionstypen: 

I. Alter: Betrachtet man Konstitutionstypen in bezug auf allergisch: 
Dermatosen nach dem Alter, dem Geschlecht, der Rasse, so ergibt 
sich in bezug auf das Alter, daß die Haut der frühen Jugend eine be- 
sondere Neigung zu allergischen Manifestationen aufweist. (Status 
thymico-Iymphaticus, exsudative Diathese.) 

Manifestationen der exsudativen Diathese an der Haut (Urticaria, 
Ekzem) können in das spätere Alter von manchen übernommen werden. 
(S. Strümpell.) In einem Teil der Fälle findet später wohl eine Selbst- 
desensibilisierung (Gewöhnung) an die Allergene statt. S. Groll, 
Loewenthal, Hart. 

Erythema exsudativum multiforme ist im Alter selten; Prurigo- 
erkrankung sehr selten, Urticaria kommt vor, Neurodermitis ist häufiger. 
(Jadassohn.) (S. auch weibliches Geschlecht.) 

Nach Coca ist ein hoher Prozentsatz Menschen gegen Giftefeu 
empfindlich. Im frühen Lebensalter wachse die „natürliche Allergie‘ 
prozentual am stärksten. Die Überempfindlichkeit tritt bei Belasteten 
früher in Erscheinung (innerhalb der ersten 5 Lebensjahre 36,3%) al 
beim Nichtbelasteten (5,1%). Serumüberempfindlichkeit ist vou 
Lebensalter nicht abhängig. (A. Coca, s. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechts 
krankh. 5/6 ff., 12.) 

Die reizbare Konstitution Borchardts, charakterisiert durch erhöhte 
Reaktionsfähigkeit auf Reize aller Art und die dadurch bedingten 
Veränderungen, umfaßt nach diesem Autor als exsudative Diathest 
das Säuglingsalter, als Lymphatismus oder Status thymico-Iympha 
ticus die ganze Kinderzeit, als Vagotonie und eosinophile Diathese die 
aufsteigende, als Arthritismus die absteigende Lebensperiode. 

Die dysgenitale Konstitution tritt im Pubertätsalter hervor (- 
Infantilismus, s. auch thyreosexuelle Insuffizienz Borchardis.) Det 
asthenische Konstitutionstyp prägt sich im Beginn des zweiten Jahr- 
zehntes aus. 

Welche Bedeutung haben die inkretorischen Drüsen für die ver 
schieden: ` vsperioden? Wir können bei den endokrinen Drüsen 
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solche unterscheiden, welche das ganze Leben hindurch ihr Hormon 
abgeben, wobei Abstufungen entsprechend der Ausbildung des Organs 
nach dem Lebensalter vorhanden sind (postembryonale Entwicklung: 
Anstieg — Höhe — Abstieg) gegenüber anderen, deren Valenz nur in 
gewissem Alter besteht und dann schwindet. 

Nebenniere und Nebennierensysteme pflegen ihre Reife erst nach 
Abschluß des Längenwachstums zu erreichen; die Thyreoidea ist nach 
der Geburt noch mangelhaft entwickelt (vgl. Biedl). 

Wir sehen Anstieg zur Pubertät und Abstieg im Alter bei den Keim- 
drüsen; Höhe in der Kindheit und Abstieg bis zur Reife bei Zirbel- 
drüse und Thymus, deren Valenz später zurücktritt. 

Neben den das ganze Leben hindurch hormonisierenden und den nur 
in bestimmten Lebensperioden funktionierenden Drüsen liegt bei den 
Keimdrüsen des weiblichen Geschlechtes in der Reife noch die Besonder- 
heit des Rhythmus, des ceyclischen monatlichen Auf- und Abstieges 
der Inkretion vor. 

Wenn man sich die Verhältnisse der Kindheit (Säugling, Kind), 
der Vollreife und des Alters (Rückbildung) darstellt, hat man für die 
Kindheit Keimdrüsen ?, Nebenniere, Hypophyse, Thyreoidea +, Thy- 
mus und Zirbeldrüse +-+. Vollreife: Zirbel, Thymus + —, Neben- 
nieren, Thyreoidea, Hypophyse ++, Keimdrüsen + + +. 

Man hat für das Alter Überfunktion des Hypophysenvorderlappens 
angenommen, herabgesetzte Nebennierenfunktion und ebensolche der 
Schilddrüse. Sicher ist die Herabsetzung der Keimdrüsentätigkeit 
beim weiblichen Geschlecht. Vgl. hierzu Bondi (Convariabilität) 1923. 

II. Allergie und Geschlecht: Die Haut der Jugend, besonders der frühe- 
sten und frühen, zeigt bei beiden Geschlechtern besondere Hinneigung zu 
allergischen Hautmanifestationen. Im späteren Alter tritt die exogene 
Quote beim männlichen Geschlecht infolge der Berufsnoxen hervor, 
beim weiblichen Geschlecht die endogene (s. Menstruations- und Gra- 
viditätsdermatosen). 

Bartel fand in der Reifezeit Status thymico-Iymphaticus in 22,5%, 
beim männlichen, 35,1% beim weiblichen Geschlecht. 

III. Rasse: Status thymico-lymphaticus kommt bei allen Kultur- 
völkern vor. (Nach Crowel [Philippine journ. of sciences 8, 77] ist er 
auch nicht selten bei den Philippinos. Nach Whitmore im Osten 
ebenso wie in Europa. Beobachtungen in Rangoon.) 

Schridde: Die Diagnose des Status thymico-Jymphaticus. (Münch. 
med. Wochenschr. 1912, Nr. 48, S. 2605) sah ihn besonders bei Blonden. 

Doerr betont die besondere Beteiligung der weißen Rasse an aller- 
gischen Hauterscheinungen. Die Ursache der Hautdisposition für sen- 
sibilisierende Einflüsse liege wohl in ihrer durch die Beziehungen zur 
Außenwelt und durch ihre Schutzlosigkeit begründeten Exponiertheit, 
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die in den heutigen weißen Rassen allmählich, aber in deutlich zuneb- 
mendem Grade zu phylogenetischer Auswirkung gelange. ‚In gewisen 
Sinne sei die Haut des Weißen ein degenerierendes Organ“. Ein 
gewisse Anzahl, nicht alle Menschen reagieren auf eine erste In 
jektion von Pferdeserum. Ihre Zahl wächst mit der Größe der einver- 
leibten Dosis (Doerr, s. dagegen vorher Coca 90%,). Indianer erkranken 
an Serumkrankheit unter gleichen Bedingungen in geringerem Male 
als Weiße: 46% im Verhältnis zu 92,4%, (s. Coca, Delbert und Menger: 
Journ. of immunol. 7, Nr. 2. 1922). 

Beim Rassenproblem treten uns besonders immunbiologische Fragen 
entgegen, z. B. bei Syphilis. 

Hat die endoglanduläre Formel Bedeutung für die Rasseneinstellung! 
Die Forschung hat bisher nicht genügend die Differenz in den inner- 
sekretorischen Organen bei den verschiedenen Rassen festgestellt. Was 
behauptet wird, ist zum Teil hypothetisch (vgl. A. Keith: On the diffe- 
rentiation of mankind into varial types. Lancet 1919). Man wil 
jeder Rasse eine eigene Drüsenkonstitution zuweisen. Keith nimmt 
beim Europäertyp ein Hypophysenüberwiegen gegenüber Negern und 
Mongolen an, denkt auch an ein stärkeres Funktionieren der inkre- 
torischen Keimdrüsen. Der Gesichtstyp der Neger und Mongolen win 
mit dem der Kretins verglichen, und so eine Unterfunktion der Schild- 
drüse behauptet. Vgl. hierzu auch Pfuhl. Bedeutsam für diese Pro- 
bleme sind die Versuche Steinachs (die Hitzemännchen) und Hari 
mit der Hervorhebung der inkretorischen Drüsen als Transformatoren 
des Milieus. 

Zusammenfassung: Die Blutdrüsenformel sog. Konstitutionstypt 
ist zum Teil ungesichert, zum Teil sind die Angaben widersprechend: 
Für pathologische Konstitutionstypen zeigt sich bedeutsam im Sinne der 
Überfunktion fast immer der Thymus, im Sinne der Unterfunktion Kein- 
drüsen, Nebennieren, Epithelkörperchen. Im Sinne des Anstiegs even- 
tuell Zirbel, Hypophyse, Nebennieren, Thyreoidea, Epithelkörperehen. 
Keimdrüsen, Thymus zu bewerten. 

(Am schwächsten scheinen Peritz die konstitutionellen Verände- 
rungen zu sein, die infolge von Störungen der Hypophysentätigkeit 
auftreten, dann würde er die der Keimdrüse auf den nächsten Platz 
stellen, danach die Schilddrüse und endlich die Nebenschilddrüsen.) 

Konstitutionstypen in Abhängigkeit von endokrinen Organen: 

A) Hypotonie (Tandler). B) Asthenie (Stiller). Für A eventuell 
Epithelkörperchen und Schilddrüse bedeutsam. Für A und B Neben- 
nieren ? (Unterfunktion des chromaffinen Systems.) Für B (Asthenie) 
Bedeutsamkeit des Geschlechtes (zumeist Frauen): Die Keimdrüsen- 
funktion im Sinne von — gestört, bisweilen Überfunktion der Schilddrüst. 
(Asthenie: Nebennierenmark —, Keimdrüsen —, Thyreoidea + !.) 
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C) Infantilismus: Bedeutung von Schilddrüse, Hypophyse, Keim- 
drüsen — (pluriglandulär bedingt nach Hart, koordiniert nach Falta). 

D) Eunuchoidismus: Keimdrüsen —; Thymus +, eventuell Thy- 
reoidea und Hypophyse —. 

E) Mongolismus: Tihyreoidea — oder unverändert, Keimdrüsen —, 
Hypophyse? (Gegensätzliche Angaben.) [Nebennierenmark —, Keim- 
drüsen — (s. Bartel), Thymus + bei Status hypoplasticus.] 

F) Arthritismus: Insuffizienz der Schilddrüse (?) (pluriglandulär ?). 

G) Status lymphaticus: Bei Jugendlichen oft Unterfunktion der Keim- 
drüsen, des chromaffinen Systems, Thymus +, oft strumöse Thyreoidea, 
(s. Status thymico-lIymphaticus). 

Status thymico-lymphatıcus: Nebennierenmark häufig —, Keimdrüsen 
ebenso —, Thymus +, Thyreoidea bisweilen + [labil (J. Bauer)). 

H)Vago- und Sympathicotonie. Sympathicotonie: Nebennierenmark +? 
Thyreoidea +, Keimdrüsen ?, Thymus — (?), Hypophyse + s. Pende (?). 

Vagotonie: Epithelkörperchendysfunktion (s. Peritz), Thymus +? 
Hypophyse — (?) (s. Pende), Nebennierenmark —(?). 

Zur Abhängigkeit konstitutioneller Typen von innersekretorischen 
Drüsen wäre also zu sagen: 

Epithelkörperchen: Unterfunktion bedeutsam für Spasmophilie; 
Status thymico-lymphaticus — ?, Vagotonie — ?. 

Hypophyse: Infantilismusfälle werden im Sinne der Minusfunktion 
bewertet; s. auch Mongolismus (?), bei Sympathicotonie + (vgl. 
Pende), — bei Vagotonie (Pende). Bedeutsamkeit der Keimdrüsen 
zeigt sich bei Asthenie (Funktion nach — gestört, besonders beim weib- 
lichen Geschlecht), bei Infantilismus (zumeist weibliches Geschlecht), 
Mongolismus, Eunuchoidismus, Status thymico-lymphaticus. 

Die Bedeutung der Nebennieren tritt zumeist im negativen Sinne 
hervor: Nebennierenmark — beim Status thymico-Iymphaticus (und 
Lymphatismus), Status hypoplasticus und asthenicus; Nebennieren- 
mark + bei Sympathicotonie ? — bei Vagotonie? Bewertung der Neben- 
nierenrinde — s. bei Infantilismus. 

Die Thymusdrüse zeigt sich beim Statuslymphaticus, Statusthymicus, 
Status thymico-Iymphaticus (der exsudativen Diathese), Status vago- 
tonicus, Eunuchoiden im Sinne der Plusfunktion. 

Thyreoidea: Bisweilen + (labil) beim Status thymico-Iymphaticus, 
bisweilen +? bei Asthenie, + bei der hyperthyreoiden Konstitution 
und Status neuropathicus (Sympathicus). Unterfunktion der Thy- 
reoidea beider hypothyreoiden Konstitution, bei Infantilismus, eventuell 
beim Arthritismus. (Bisweilen bei Mongolismus —, Lymphatismus? —.) 

Zirbel: Bedeutung für hypergenitale Konstitution (s. Pubertas praecox). 

Pluriglanduläre Störungen: Infantilismus. Asthenie? Exsudative 
Diathese: Vegetative Neurosen (Vago-Sympathicotonie). 
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Bei Störungen endokriner Drüsen auftretende allergische Erscheinungen 
an der Haut: 

Epithelkörperchen: Erhöhte Vulnerabilität der Haut bei Insuffizienz 
oder Ausfall der Epithelkörperchen beim Menschen. Beobachtung von 
Ekzemen bei Tetanie, auch Herpes, Pemphigus. Probleme der Impetigo 
herpetiformis, Urticaria. 

Zu Epithelkörperchen und Ekzem vgl. Racinowskt (1923), der 5 Fälle 
von Koexistenz von Tetanie mit letalem Verlaufe und ekzematoider 
Hautveränderung bei 2!/,—-4jähr. Knaben beschreibt (s. Zentralbl. 
f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 10). Impetigo herpetiformis s. bei Keim- 
drüsen. 

Bedeutung der Epithelkörperchen für den Kalkstoffwechsel (Ge- 
fäßdurchlässigkeit und Reizbarkeit der vegetativen Nerven), den 
Elektrolytenbestand der Zelle, besonders das gegenseitige Verhältnis. 

Die Tetanie wird von vielen Seiten auf Verschiebung des Elektrolyt- 
gleichgewichtes zurückgeführt, die möglicherweise mit Stoffen zu- 
sammenhängt, welche sonst im intermediären Stoffwechsel völlig ab- 
gebaut werden (Guanidinhypothese),. Hingewiesen sei darauf, daß 
mit dem Ionengleichgewicht das Problem der Erregbarkeit der Nerven- 
endigungen zusammenhängt. Entgiftungsdrüse ? 

Dragstedt und Luckardt entfernten die Epithelkörperchen nach be- 
stimmter Ernährung der Versuchstiere (Hunde), ohne daß besondere 
Erscheinungen auftraten, falls nicht besondere Anforderungen an die 
Epithelkörperchen gestellt wurden (Brunst oder Schwangerschaft). 
Es scheint demnach, daß toxische im Darm entstehende Abbauprodukte 
des Eiweißes gewöhnlich von den Epithelkörperchen entgiftet werden 
vgl. bei Abderhalden. 

(Ererbte und familiäreTetanie: vgl. Frankl-Hochwart,@lezzor, Schiffer). 
Die Spasmophilie der Erwachsenen soll eine exzessiv erbliche Kon- 
stitutionsanomalie sein. 

Man spricht von einer hypo-, parathyreotischen Konstitution: 

Nach Pende dabei Anomalien im Kalkstoffwechsel, Neigung zur 
alimentären Glykosurie, angeblich auch Verminderung des Kalkgehaltes 
und Vermehrung des Phosphorgehaltes und der Alkalose im Blut 
charakteristisch. Häufig geselle sich die hypoparathyreoide Kon- 
stitution zur hypopankreatischen durch eine herabgesetzte Toleranz 
gegenüber Kohlehydraten und dem leichten Übergang derselben in 
eine milde oder schwere Diabetes gekennzeichneten. 

Hypophyse: Auffällig wenig von allergischen Erscheinungen bisher 
bei ihren Erkrankungen berichtet, obschon doch nach der Biedlschen 
Anschauung der Hypophysenzwischenlappen das Stoffwechselzentrum 
hormonisiert. Immerhin werden Beziehungen angenommen zu Ekzem, 
Prurigo, wenn auch selten darüber berichtet wird. 
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Über urticarielles Ekzem bei cerebraler Adiposität berichtet Winter- 
nitz; über universelles Ekzem bei Dystrophia adiposo-genitalis Rasch; 
über erythematöse Veränderungen der Haut bei Dystrophia adiposo 
genitalis Williams (s. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 13). 

An eine Dysfunktion der Hypophyse bei Impetigo herpetiformis 
denkt Tryb. Gans verweist auf ein Impetigo-herpetiformis ähnliches 
Krankheitsbild bei einem 1!/,jähr. Knaben, bei welchem eine Akro- 
megalie besonders der Füße und Hände bestand, gleichzeitig Diabetes. 
Zu Prurigo vgl. Müller, s. auch Dermatitis herpetiformis Fall Rosten- 
berg (1921): Kleinheit der Sella, Hypophysin ohne Erfolg. 

Keimdrüsen: Jadassohn hat schon 1904 auf die Ähnlichkeit von 
Menstruations- und Graviditätsdermatosen mit Toxikodermien hin- 
gewiesen. Bloch sagte auf dem Deutschen Kongreß für innere Medizin 
1911 (s. Bericht 614): ‚Pubertät, Gravidität, das Klimakterium seien 
gewissermaßen vom dermatologischen Standpunkt Diathesen.‘“ (Vgl. 
auch Finger, Wien. klin. Wochenschr. 1912: Betrachtungen über die 
Ätiologie der Hautkrankheiten und Diathesen in der Dermatologie.) 


Als allergische Menstruations- resp. Graviditätsdermatosen und Er- 
scheinungen des Klimakteriums finden wir: Erytheme, Urticaria, 
Quinckesches Ödem, Prurigo, Ekzem, Dermatitis herpetiformis (Herpes 
gestationis), Impetigo herpetiformis, Dermatosis dysmenorrhoica, Ery- 
thema exsudativum multiforme. Immunbiologisch: Herpes, Erysipel, 
Acne, Furunkel, s. auch Dermatomykosen. 


Schick hat für das eventuelle schädigende Agens auf v. Gröers An- 
regung den Begriff ‚‚Menotoxin‘‘ geprägt und Befunde mitgeteilt, die 
nicht allseitig bestätigt wurden. S. dazu Polano, Dietl, Frank, Patzschke, 
Sieburg, Macht und Lubin. 

Der Reiz, welchen die normale hormonale Tätigkeit des Ovariums 
der Vollreife ausübt, zeigt sich im allgemeinen in der Erhaltung der Haut 
und ihrer Anhangsgebilde auf der Höhe der durch die Reifung geschaffe- 
nen Verhältnisse. Während der gleichmäßige Ablauf der Lebensvor- 
gänge in den Keimdrüsen postpuberal beim Manne ohne besondere 
Welle (stabiler) gestaltet ist und meist nur physiologische Erscheinungen 
erstehen läßt, tritt uns beim weiblichen Geschlecht häufiger koinzident 
mit den besonderen Phasen genitaler Tätigkeit eine Reihe krankhafter 
Veränderungen an der Haut entgegen. 


Es scheint dem ovariellen Hormon eine besondere reizende Kompo- 
nente für Gewebe innezuwohnen, wie sie sich in der Veränderung der 
Uterusschleimhaut zeigt. Wenn man die (R. Meyersche Auffassung) 
uterinen Schleimhautveränderungen durch die Wirkung der inneren 
ovariellen Sekrete als entzündliche betrachtet, hätten wir hiermit eine 
(physiologische) Reizstoffwirkung im Sinne der Entzündung; doch 
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steht der Meyerschen Auffassung die gegenüber, welche nur von ein 
Hypertrophie und Degeneration der Uterusschleimhaut spricht. 

Übertragungsversuche bei Urticaria, (s. Geber, D. Z. 32. 19: 
Lichter 1923, s. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh, 11; Weitgaser 
und Cafasso, Med. Klinik 27. 1924; s. Fall Wiener). Vorkommen vwo 
Ekzem sowohl bei normaler Menstruation wie auch bei Dysmenorrhi, 
bei Amenorrhöe und bei Sterilität (Hypofunktion) beobachtet; s. aut 
Gravidität, s. auch Salvarsandermatitis und Menses. Werther (Zentraltl 
f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 16). 

Für die Dermatitis herpetiformis bei Menstruierenden kann die b 
sondere Einstellung der Schilddrüse (evtl. im Sinne einer Hyperfunktio! 
bedeutsam sein, in Korrelation zum Ovar. Der enge Zusammenhay 
der Schilddrüsenfunktion mit dem Jodstoffwechsel ist bekannt. Bi 
der Dermatitis herpetiformis wird Jodüberempfindlichkeit beobachtet! 
wir sehen nun die Thyreoidea + bei Menstruierenden und Grarida. 
Bei M. Basedow wurde Dermatitis herpetiformis nur sehr selten 
beobachtet. Zur Jodüberempfindlichkeit bei Dermatitis herpetiformis. 
vgl. auch Rost; s. Werther (Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskranli. 
16): Thyreoidea nicht +. 

Spitzer fand in seinem Falle Abbau der Thyreoidea nach Abder- 
halden; Stuber im Falle Rost, daß das Blut sich wie das eines schild- 
drüsenlosen Kaninchens verhielt (s. Klin. Wochenschr. 20. 1923); ako 
Minus- und nicht Plusfunktion der Thyreoidea. S. auch Cramer (Nieder- 
länd. Gynäkol. Zeitschr. 28), Autoinoculation erfolgreich, s. Donno 
(1921); Beobachtungen beim Neugeborenen und Mutter, s. Tommasi 
(1922); vgl. auch Pokorny (Arch. f. Dermatol. 144): Beziehung zun 
Pemphigus. S. auch Frank, Heilung nach Ovariotomie, Pollart (1924 
nach Salpingotomie; nach Kastration Auftreten, s. Leebner (s. Zeit 
schr. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 17); Dermatitis herpetiformis i 
Menopause Silberstein (Med. Klinik 1922). 

Nach Gans weist passives Verhalten der Epidermis (Unna) a 
Ausgang der Erkrankung vom Gefäßbindegewebsapparat. In dr 
Regel Eosinophilie, vgl. dazu Eliasche/f (1923), s. Gans (Histopatho- 
logie der Haut 1925). 

Bei der Dermatitis dysmenorrhoica, die nach Polland mit einet 
Entzündung und Blutaustritt an den Follikelgefäßen beginnt. und 
eine Art von anämischem Infarkt vorstellt, nimmt P., eine toxische 
Dermatose nur beim weiblichen Geschlecht, besonders im jugendlichen 
Alter bei noch fehlender oder unregelmäßiger mit großen Pausen € 
folgender Menstruation an. Mit dem Einsetzen normaler Menstruatio 
und nach Eierstockstherapie sah P. die Erscheinungen schwinden. 
Im Sinne der Anaphylaxie erinnert mich das Problem an das Arthusscht 
Phänomen: 
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Das allergische Gewebe behält seine Umstimmung (Sensibilisierung) 
auch wenn es antikörperfrei geworden; eine sofort einsetzende, unter 
Umständen bis zum lokalen Gewebstod führende Zellschädigung kann 
bei noch vorhandenen Antikörpern vorkommen, s. Dörr. S. dazu 
Kreibich (Arch. f. Dermatol. 122; D. W. 10. 1924); Wirtz (Arch. f. 
Dermatol. 136); Török (D. W. 72); Hauck (D. W. 32. 1925); Baer (D. 
W. 1921); Michelsohn, Tobias. 

Erythema exsudativum multiforme: Es wird über periodisches Auf- 
treten einige Tage vor, während und nach regelmäßiger menstrueller 
Blutung berichtet, besonders bei Dysmenorrhöe und ‚Frauenleiden‘‘ und 
über Besserung nach ihrer erfolgreichen Behandlung. Die Erkrankung 
wurde nach Kastration rezidivierend beobachtet, in der Gravidität 
und gelegentlich im Puerperium (vgl. zu Menstruation besonders die 
Beobachtungen bei Scheuer und von H. Zondek, S. 266—268, sowie 
von Franz und B. Zondek, S. 937; auch eigene Beobachtung). 

Beobachtungen im menstruellen Zyklus (Zondek) lassen an einen 
Zusammenhang mit den Ovarien denken. Daß das Ovarium allein 
nicht entscheidet, beweisen Beobachtungen nach der Kastration, ins- 
besondere Fälle, wo wiederholte Rezidive zur Zeit der sonst eintreten- 
den Menstruation sich zeigten. (Erythema exsudativum multiforme 
in den ersten vier Monaten nach Ovariotomie bei einer sonst habituell 
in der Menstruation Erkrankten.) (Korrelative Wirkungen nach Aus- 
fall, s. Klimakterium.) Protrahierte Fälle: s. Katzensiein (Münch. 
med. Wochenschr. 50. 1920); Polotebnoff, vgl. Jordan (D. Z. 1920); 
Wertheim (D. Z. 36. 1922). Zu Gravidität: s. Martin, ? Polotebnoff, ? 
Yoshimura, B. Zondek. Klimakterium: s. Waelsch. 

Allergische Hautveränderung in der @ravidität (Urticaria, Quincke- 
sches Ödem, Dermatitis herpetiformis, Impetigo herpetiformis. Bei 
Schwangeren werden neurodermitisartige Veränderungen beobachtet, 
insbesondere im Gesicht (Ehrmann), neben allgemeinem Prurigo. Ekzeme 
können sich verschlechtern und bessern. Blutungen [s. Berlin, 1925, 
s. Verein f. inn. Med. 15. Juni] und endokrine Korrelation): | 

In den gewöhnlichen Gıraviditätsfällen erscheint die Funktion der 
Epithelkörperchen erhöht, oder sie befinden sich in labilem Funktions- 
gleichgewicht (Biedl); bei besonders Konstituierten oder unter beson- 
deren Verhältnissen scheinen sie insuffizient. Der Zusammenhang der 
Impetigo herpetiformis mit Epithelkörperchenstörung, von Wechselmann 
und Marek schon erwogen, findet besonders eine Stütze in den Fällen 
Schardorns, die autoptisch erhärtet wurden, wenn auch hier keine 
Gravidität vorlag. Bedeutsam ist ferner der Fall Walters durch die 
Kombination mit Osteomalacie, deren Abhängigkeit von den Epithel- 
körperchen damit nicht ausgesprochen sein soll. Tetanie sah in seinem 
Falle auch Wagner. Vgl. die Fälle Ayrles und Bettmanns, die 1925 
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auf dem Dresdner Kongreß mitgeteilt wurden. Wichtig ist der Zusam- 
menhang der Epithelkörperchenfunktion mit der Thyreoidea; ferner 
die Bedeutung der Epithelkörperchen als Entgiftungsdrüse (s. Duck- 
worth). Selbst bei der Annahme eines belebten Agens als Ursache 
könnte die veränderte Epithelkörperchenfunktion für immunbiolo- 
gische Allergie in Betracht kommen, die Verhältnisse lägen dann wie 
beim Herpes und den Keimdrüsen. Nobl denkt an Durchseuchung, 
die zur Umstimmung führen kann. 

Bei Tryb (bei einem Manne) zeigte das Röntgenbild Veränderung 
der Hypophyse (Polydipsie deutet auf den Zwischenlappen). S. auch 
die Beobachtung von Gans: 1!/,jähr. Knabe mit akromegaloiden 
Symptomen, Beobachtung von Lichtwitz (1923, D. Sitzg. in Hamburg), der 
bei hypophysärer Kachexie ein Krankheitsbild sah, das er als Impetigo 
herpetiformis deutete, vgl. auch Scherber: Wirkung von Hypophysin. 

Zu den Beziehungen zur Schilddrüse sei darauf hingewiesen, daß 
in den Beobachtungen von Schardorn (zwar keine Graviden) die Thy- 
reoidea in beiden Fällen fehlte (neben den Epithelkörperchen). In der 
Beobachtung von Cappelli war die Thyreoidea + (klinisch) (Krank- 
heit in der 9. und 10 Gravidität). S. auch zu Thyreoidea: Towle und 
Lawrence Hypothyreoidismus bei einem 3jährigen mit pustulösen 
Exanthemen vom Typ der Impetigo herpetiformis (zit. nach Gans). 

. Tommasi, Lodovico (Giorn. ital. d. malatt. vener. e de pelle 65, 
H. 3. 1924) schildert einen Fall von Herpes gestationis in zwei Schwanger- 
schaften mit Schüben nach der letzten Entbindung entsprechend den 
Menstruationen. (Beim Kind dabei während der ersten Tage nach der 
Geburt Herpeseruptionen im Gesicht. Nach Tommasi passive Über- 
tragung der Anaphylaxie.) Vorübergehende Verschlimmerungen jedes- 
mal nach Beginn einer Ovarialtherapie und endgültiges Verschwinden 
nach fortgesetzter Ovarialbehandlung werden als langsame spezifische 
Desensibilisierung im Sinne Besredkas gedeutet. S. auch Dexeus Font S. 
und F. Serra Rabert (s. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 15, 
H. 3/4. 1924): Herpes gestationis oder Impetigo herpetiformis? (Rev. 
med. de Barcelona 1924.) S. auch A.C. Blasi (s. Dermatol. Wochenschr. 
1925, 29). Vgl. auch Antonio Buquicchio (Riforma medica 1924, 20). 


(Schneider berichtet über Neurodermitis als Dermopathia gravida- 
rum; s. auch Waelsch, Ehrmann. 

Hämorrhagische Exantheme: vgl. Rübsamen: Aus hämorrhagischen, 
stecknadelkopfgroßen, runden und streifenförmigen Efflorescenzen be- 
stehendes fixes Schwangerschaftsexanthem, an Streck- und Beugeseite 
des rechten Armes in fünf Graviditäten, regelmäßig schon in den ersten 
Wochen. [S. Wiener], s. auch Verein f. inn. Med. 1925, Berlin: Verhandlung 
über Purpura [s. Dtsch. m. Wochenschr. 1925].) 
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Die Unsicherheit in der Erkenntnis der Ursachen, d. h. sowohl der 
Herkunft der schädigenden Stoffe wie besonders der Natur des ange- 
nommenen Toxikums zeigt sich in der großen Zahl von Theorien zur 
Erklärung von Graviditätstoxikosen. Ich verweise auf die nervös- 
reflektorische, die bakterielle, die Zottendeportations-, die Ferment- 
theorie (Hofbauer), die Annahme einer Avitaminose, auch Hunger- 
theorie (Opitz, Klin. Wochenschr. 12. 1924), die der Gefäßstörungen 
(Capilläre Spasmen). Eine Anzahl von Theorien geht auf den Stoff- 
wechsel zurück : Annahme von Zersetzungsprodukten im Darm (Erhöhung 
des Indicangehaltes im Blute [Hellmuth]; Bewertung der Kreatinin- 
und Harnsäurewerte [O. Wuth]). 

Quellung der kolloidalen Zellsubstanzen durch Überschwemmung 
des Kreislaufes mit sauren Stoffwechselprodukten wird angenommen: 
„Histopathie‘“ (Franz und B. Zondek) als das Wesentliche betrachtet. Die 
Erklärung der Phänomene als allergische wird zum Teil abgelehnt, sie 
scheint aber eine Berechtigung zu haben im Sinne der weiteren Auf- 
fassung des Begriffes, wie ihn Doerr für chemische Antigene (besonders 
konstituierte chemische Stoffe, welche mit den sessilen Receptoren 
in loco toxische Wirkung schaffen) lehrt: 

Schwangerschaftsdermatosen können so im Sinne von Idiosyn- 
krasien aufgefaßt werden, wobei als Antigen placentare Abbauprodukte 
wirken können, oder von inkretorischen Drüsen, die von der Placenta 
oder den Ovarien her korrelativ beeinflußt sind, unmittelbar oder mittel- 
bar im Stoffwechsel geschaffene Stoffe. Es erscheint so gestattet, 
Urticaria, Herpes gestationis (Impetigo herpetiformis) zu werten. 

(Die Auffassung der Eklampsie als eines durch körperfremdes Eiweiß 
entstandenen anaphylaktischen Schocks wird zum Teil abgelehnt 
[Hofbauer, Esch, Zweifel, Weichardt, Hinselmann]. Nach tierexperi- 
mentellen Untersuchungen von Pfeiffer wird während des anaphylak- 
tischen Schocks ein Gift im Urin ausgeschieden, das bei einem anderen 
Tiere wieder anaphylaktische Erscheinungen macht. Das gleiche 
ließ sich beim Eklampsieurin nicht nachweisen [s. Mayer. Klin. Wochen- 
schr. 47. 1924].) 

Bei Insuffizienz des placentaren Stoffwechsels können krank- 
machende Produkte in den mütterlichen Kreislauf gelangen, insbeson- 
dere wenn Leber und Niere oder vielleicht auch endokrine Drüsen 
(man denke an Epithelkörperchen und Nebennierenrinde, die ent- 
giftende Funktionen haben sollen) versagen. Besondere inkre- 
torische Einstellung des Eierstockes in der Gravidität, besondere Vor- 
gänge in der Placenta als Stoffwechseldrüse, die von mancher Seite 
auch als innersekretorisches Organ aufgefaßt wird, können auf dem 
Wege der Korrelation Störungen in anderen Gliedern des endokrinen 
Systems machen. 

Q* 
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(Nach B. Zondek und Aschheim ruht die Ovarialfunktion in der 
Schwangerschaft nicht. Zondek und Aschheim haben sogar eine An- 
reicherung des Hormons im Ovarium festgestellt, das sich jetzt nicht 
nur im Corpus luteum graviditatis, sondern auch in kleineren Follikel- 
cysten nachweisen ließ, was sonst nicht der Fall war. Sie können dies 
für das Ovarium bis zum 3. Monat der Schwangerschaft aussagen. 
Das Ovarialhormon wurde nicht in drüsigen Organen gefunden, nur 
eine Ausnahme bestand, die Placenta. Durch Fütterung oder Im- 
plantation von menschlicher Placenta konnten Zondek und Aschheim 
regelmäßig Mäuse in den Zyklus bringen. Ob die Placenta das Ovarial- 
hormon nur resorbiere oder selbst als Produktionsstätte in Frage komme, 
sei vorläufig noch nicht entschieden. [S. Klin. Wochenschr. 29. 1925; 
Zondek und Aschheim.) 

Nach Benthin [Dtsch. med. Wochenschr. 31. 1925] hemmt die 
Schwangerschaftshyperämie das Follikelwachstum, die Follikelreifung 
und die auffällige Ausbildung des gelben Körpers. Sie befördere die 
Follikelatresie. Zunahme des interstitiellen Gewebes gehe damit Hand 
in Hand.) 

Hofbauer und Hüssy sprechen bei Graviditätstoxikosen der Haut 
als Ursache von vasokonstringierenden biogenen Aminen in der Gra- 
vidität (vgl. Pals Gefäßkrisen). Dem stehen Krankheitsbilder gegen- 
über, die eher mit Gefäßdilatation zu erklären sind. Während ès bei 
manchen Hautveränderungen in der Gravidität einen Zwang bedeutet, 
sie im Hüssyschen Sinne als Vasoconstrietionswirkung zu betrachten, 
lassen sich Erscheinungen wie Urticaria, Ödem eher in dem Sinne auf- 
fassen, daß einer Gewebsschädigung Vasodilatation folgt. Gegen 
Hüssy spricht: 

1. Daß vergleichbare Zustände solche spastischer Natur in den Ge- 
fäßen der Haut wären, wie wir sie bei Angioneurosen sehen. Hier ent- 
wickeln sich aber niemals ähnliche Vorgänge, wie wir sie bei der 
Dermatitis herpetiformis und der Impetigo herpetiformis finden. 

2. Die großen Dermatosen der Gravidität (D. h. und I. h.) sind ent- 
zündlich. Die Entzündung hat als Grundphänomen Neuroparalyse 
(Dilatation) nicht Constriction (vgl. Ricker bei Entzündung), wenn 
auch Constriction durch Asphyxie zur Endothel-Gefäßschädigung, zur 
Gewebsschädigung und so zur Entzündung führen könnte. Zur Gefäß- 
dilatation paßt auch das Bild der anaphylaktischen Allergie mit ihrer 
parasympathischen Gefäßparalyse, vgl. hierzu die Fragen bei Ent- 
zündung, ob der entzündliche Vorgang nervös eingeleitet wird. 

(Bei Schwangerschaftstoxikosen ist der Capillardruck [s. H. Never- 
mann, Klin. Wochenschr. 32. 1924] häufig erhöht. Manchmal ein ge- 
wisser Parallelismus zwischen Schwere des Krankheitsbildes und 
Capillardruckerhöhung.) Vielleicht befindet sich im Serum einer jeden 
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Schwangeren das Antigen, welches bei konstitutionell im Empfangs- 
organ Überempfindlichen Hauterscheinungen auslöst. Die Linsersche 
Serumtherapie bei Graviditätstoxikosen wäre eine desensibilisierende ; 
sie würde so aufzufassen sein, daß man das betreffende bei jeder Schwan- 
geren vorhandene Antigen der Kranken zuführt und eine Absättigung 
im Sinne der Antianaphylaxie bei überempfindlichen Erkrankten herbei- 
führt. 

(Gravidität kann auch den Stoffwechsel gewissermaßen rektifizieren 
und Toxikodermien verhindern: Jadassohn hat eine Ärztin gesehen, 
die auf gewisse Obstsorten immer mit Urticaria reagierte, außer während 
der Gravidität [s. Jadassohn, Klin. Wochenschr. 1923], s. auch Fall 
Keller aus der Rostschen Klinik 1924.) 

Zur Frage des zeitlichen Auftretens und der Rezidive von Graviditäts- 
dermatosen: Es kann eine angeborene Idiosynkrasie vorliegen, die sich 
schon in der ersten Schwangerschaft zeigt, eine in dieser erworbene, 
welche bleiben kann, und in den folgenden Schwangerschaften zum 
Früherauftreten der Erscheinungen führt. Dies sind wir bei allergischen 
Zuständen gewohnt. 

Wenn die Erscheinungen in der zweiten Hälfte oder am Ende der 
Schwangerschaft auftreten, so könnte dies dafür sprechen, daß erst 
durch die lange Dauer der besonderen Umstände eine Überempfindlich- 
keit eintritt, oder wenn die Menge der zum Abbau gelangenden fetalen 
Anfallsstoffe größer wird. Fortdauer nach der Entbindung kann mit 
der mangelnden Erholung der die Allergene schaffenden Organe zu- 
sammenhängen. Abschließend könnte man also sagen: 

In der Gravidität entwickeln sich neue, verändern sich alte Organe. 
Neu ist das Auftreten von Placenta und Frucht, verändert sind neben 
anderem die Verhältnisse in den inkretorischen Drüsen. Nun sehen wir 
keine nur der Gravidität spezifischen Dermatosen, sondern solche, die 
zwar in der Gravidität gehäuft auftreten, aber beim weiblichen Ge- 


schlecht sich auch sonst ohne die besonderen Verhältnisse der Gra- 


vidität zeigen, andererseits auch beim männlichen Geschlecht beobach- 
tet werden. Nimmt man eine Identität der betreffenden Krankheiten 
an, so müssen gleiche Ursachen gefunden werden. Damit fiele die spe- 
zifische Rolle von Placenta und Frucht weg, übrig bliebe die Bedeutung 
der inkretorischen Drüsen, die in den betreffenden Fällen gleiche Ver- 
hältnisse (bei beiden Geschlechtern und in den verschiedensten Lebens- 
phasen) aufweisen müßten; Verhältnisse, die allerdings Reaktion auf 
verschiedene Agentien sein könnten. Ein solches Agens könnte bei 
Graviden in der Placenta und ihrem Stoffwechsel gesehen werden, es 
wären dies dann speziell für die Gravidität geltende Momente. (Auch 
außerhalb der Gravidität und beim männlichen Geschlecht kann eine 
gleiche Störung in endokrinen Drüsen sich ausbilden, wobei die die 
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endokrinen Drüsen schädigenden Stoffe vom Darm kommen können, 
oder es können sich sonst besondere toxisch wirkende Zelkerlil. 
produkte bilden.) Von den enokrinen Drüsen scheint die Bedeutung 
der Epithelkörperchen neben der der Thyreoidea und des Hypophysı- 
zwischenlappens autoptisch gesichert. 


Nebennieren: Entgegen der Bedeutung des Markinkretes für di 
sympathische Innervation wird beim Morbus Addison kaum übe 
allergische Hauterscheinungen berichtet. Keyser, Linwood und Walt 
man Walters (s. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtekrankh. 12) sahen 
einen Fall von Nebennierenkrebs bei Hyperglykämie (linke Neben: 
niere Hypernephrom, Hypoplasie der rechten), in dem am gamen 
Körper ein Erythem mit Knötchen und Pusteln sich zeigte. 

Zu Nebennierenveränderungen bei Anaphylaxie und parenterale 
Eiweißzufuhr vgl. Olbrycht und Ramult, die beim akuten Schock keine 
Veränderungen der Nebennieren wie bei Verbrennungsfällen mit tö- 
lichem Ausgang fanden. (Hyperämie, Hämorrhagien, Verminderung 
oder sogar Verschwinden der chromaffinen Substanz und der Lipoide), 
aber beim prolongierten anaphylaktischen Schock sahen sie ent- 
sprechende Veränderungen. 

Die Frage der sog. nitritoiden Krisen nach Salvarsan tritt uns bier 
entgegen; wenn man dem Adrenalin hierbei eine Bedeutung zuweisen 
will, ist auch daran zu denken, daß Adrenalin durch Gifte gebunden 
werden kann. (S. Salvarsantod bei Morbus Addison; Detre [Mel 
Klinik 29. 1924]; s. auch Nebennierenrinde und Cholin {Anaphylaxie]; 
s. auch Suprareninbehandlung von Ekzem [Holländer, Dermatol. 
Wochenschr. 11. 1925).) Betont wird die heilende Bedeutung groß! 
Adrenalindosen beim anaphylaktischen Schock. (Erhöhte Protein- 
überempfindlichkeit bei Nebennierenunterfunktion.) 

Beim Pankreas tritt uns das Problem des Diabetes mellitus mit 
seinen Dermatosen entgegen. (Nebennieren, Thyreoidea und Hypophr* 
werden innerhalb gewisser Grenzen als Synergisten angesehen, denen 
die Pankreasdrüse als Antagonist in bezug auf den Kohlenhydratstoft 
wechsel entgegengesetzt wird.) 

Thymus: s. bei Status thymico-Iymphaticus. Das Problem det 
Ernährung ist zu würdigen. Nach Kuczynski lassen sich lympho- 
blastische Bildungsstätten (denen im Verhalten der Thymus gleiche) 
durch eiweißreiche Ernährung zur Wucherung bringen (Iymphatische 
Thymush yperplasie, Zeichen der Eiweißmast), auch als Folge größerer 
Menge nicht normal abgebauter Nahrungsstoffe könne die Hyperplasie 
auftreten (Versuche an Mäusen). 

Thyreoidea: Bei der Bedeutung der Thyreoidea für den Stoffwechsel 
und das vegetative Nervensystem wären hier besonders häufig aller- 
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gische Erscheinungen bei Störungen zu erwarten. Berichtet wird über 


© Urticaria bei Morbus Basedow, über Dermatitis herpetiformis; über 
.. Jackendes makulöses Ekzem berichtet Gundrun. 


Towele und Lawrence sahen ein 3jähr. Kind mit Zeichen von 
Hyperthyreoidismus und einer Impetigo herpetiformis-ähnlichen Krank- 
heit. 

Unterfunktion der Schilddrüse (Myxödem) wird mit rezidivierendem 
Herpes, Urticaria, Quinckeschem Ödem, Ekzem, Erythrodermie in 
Zusammenhang gebracht, auch mit dem Auftreten von Tuberkuliden. 
(Im Tierexperiment wurde nach Schilddrüsenexstirpation [Hunde] 
Ekzem gesehen. Bei Katzen von gesteigerter Reaktion auf äußere und 
innere Reize berichtet.) 

Über einen hartnäckigen Fall von Ekzem bei Dysthyreose und 
seine Heilung durch Organtherapie berichtet Benard 1924 und ver- 
weist auf einen ähnlichen Fall von Lortat-Jacob und de Gennes, die über 
phlegmonähnliche Herde und Ekzem bei Myxödem und Heilung durch 
Thyreoideazufuhr berichteten. 

Vergleicht man hypo- und hyperthyreoide Zustände, so findet man in 
der Literatur bei Hyperthyreoidismus besondere Empfindlichkeit der 
Haut gegen chemische Reize angegeben, Beziehungen zu Urticaria und 
Dermatitis herpetiformis, aber ebenso bei herabgesetzter Schilddrüsen- 
funktion Beziehungen zu Urticaria, Ekzem, exfoliativer Dermatitis, 
rezidivierendem Herpes. 


Hypothyreotische Konstitution : 

Nach Pende vereint sich der hypo- oder dysthyreoide Typ zumeist entweder 
mit einem Hyperpituitarismus (hypothyreoide-, hypopituitäre Varietät) oder mit 
einer Hyperfunktion der Nebennierenrinde (bypothyreoide, hyperinterrenale 
Varietät) oder endlich mit Hypergenitalismus (hypotbyreoide-hypergenitale 
Varietät); im Gegensatz hierzu der hyperthyreoide Biotypus am öftesten entweder 
mit Hyperpituitarismus (hyperthyreoiden-hyperpituitären, d. h. einer hyper- 
somatischen akromegaloiden Varietät); oder mit Hypogenitalismus (hyperthy- 
reoide-hypogenitale Varietät) oder mit Hyposurrenalismus oder Hyperthymo- 
lymphatismus (Pende). 

Nach J. Bauer ist es verfehlt, einzelne vieldeutige, hierher gehörige Symptome, 
wie auch die Neigung zu chronischen Dermatosen ohne weiteres auf eine mangel- 
haft funktionierende Schilddrüse zurückzuführen. In mancher Beziehung decken sich 
die Erscheinungen der hypothyreotischen Konstitution mit denen des Arthritismus. 


Von Beziehungen der Zirbel zu allergischen Hauterscheinungen ist 
wenig berichtet (vgl. aber Klien bei Lipodystrophie; Müller: Prurigo). 
Zu pluriglandulärer Insuffizienz sei auf die Auffassung der Impetigo 
herpetiformis von Walters verwiesen. 


Als Beispiel der inkretorischen Beziehung als allergische Reaktion 
aufgefaBßter Dermatosen sei kurz zusammenfassend auf Urticaria, Ekzem 
und Neurodermitis hingewiesen: 


136 L. Pulvermacher: Von der allergischen Konstitution der Haut 


Urticaria wurde beobachtet bei Epithelkörperchenstörungen (Kom- 
bination mit Tetanie), bei besonderen Zuständen der weiblichen Keim- 
drüsen (Normo-, A- und Dysmenorrhöe, nach Oophoritis, in der Gravi- 
dität, im Klimakterium, aber [vgl. Freund] angeblich nie nach Kastra- 
tion), beim Status thymico-Iymphaticus. Beim Morbus Basedow sah 
Justus Urticaria besonders häufig, nach anderen ist sie hier seltener. 
Auch bei Myxödem wurde Urticaria gesehen (also bei Epithelkörperchen 
—, Keimdrüsen —, aber auch sonst, Thymus +, Thyreoidea + und —). 

Ekzem: Wir sehen bei Gleichgewichtsstörungen im endokrinen 
System bedeutsame Verhältnisse für Ekzem entstehen: Bei Epithel- 
körperchenstörungen, in besonderen Phasen des weiblichen Keim- 
drüsenlebens, insbesondere bei unterfunktionellen Zuständen (Kl- 
makterium), beim Status thymico-lymphaticus, bei Schilddrüsenüber- 
und Unterfunktion. 

Neurodermitis: Schneider berichtet über Neurodermitis chronica 
als Dermopathia gravidarum ; ebenso Waelsch, Ehrmann. Bedeutung der 
Epithelkörperchen und Thyreoidea wird von Löwenstein gewürdigt, 
die des Hypogenitalismus von Gans, die des Pankreas von Ehrmann. 


Über Beziehungen der Anaphylazie zu inkretorischen Drüsen: Simonin 
und Ferner (1925) fanden, daB mit Pferdeserum oder Hühnereiweiß 
sensibilisierte Kaninchen, welche dann gravide wurden, während und nach 
der Gravidität auf intravenöse schockauslösende Injektionen typisch 
anaphylaktisch reagierten. Gravidität verhinderte nicht die Anaphylaxie. 

Über Nebennierenveränderungen bei Anaphylaxie nach parente- 
raler Eiweißzufuhr berichten Olbrycht und Ramult; über Beziehungen 
der Thyreoidea zur Anaphylaxie Popea und Constantinescu 1924. Über 
Anaphylaxie bei thyreoid- und thymektomierten Tieren s. 1923 Parhon 
und Ballif, welche entgegen dem Befund von Pistocchi, Lanzenberg und 
Kepinow fanden, daß die Entfernung der Schilddrüse und der Thymus 
das Zustandekommen eines anaphylaktischen Schocks nicht verhinderte. 
(Meerschweinchenversuche.) 


Immunbiologische (allergische) Bedeutung inkretorischer Drüsen: 

I. Hypophysin soll Immunkörperbildung bei Typhus abdominalis 
steigern (s. L. Borchardt, Erhöhung des Agglutinationstiters). Nach Cut- 
ler, E.C. (Journ. of exper. Med. Baltimore 1922, Nr.2) bildeten Meersch wein- 
chen nach partieller Entfernung der Hypophyse, wenn sie gegen Typhus- 
bacillen immunisiert waren, spezifische Agglutinine in derselben Zeit, 
wie nichtoperierte Tiere. Es wurden Hypophysenpräparate bei In- 
fektionskrankheiten in Frankreich gegeben (Typhus, Diphtherie usw.), 
und Erfolge mit Hypophysenextrakten beim Erysipel berichtet (De- 
lille usw.), s. auch Hypophysenextrakt bei Tuberkulose, Cholera, vgl. 
L. Borchardt. 
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II. Die Bedeutung der Keimdrüsen für Allergie bei Infektion tritt uns 
bei Dermatomykosen entgegen, beim Tuberkuloseproblem, bei Herpes, 
Furunkulose und Acne (s. auch das sog. Erysipele catameniale). In- 
jektion von Spermin soll den Agglutinationstiter erhöhen. Nach 
J. Bauer soll herabgesetzte Keimdrüsentätigkeit den Verlauf der Tuber- 
kulose relativ günstig beeinflussen. H. Mauthner machte Versuche 
an kastrierten Meerschweinchen (mit Tbc.-Bacillen), die nur lokalisierte 
Tuberkulose bekamen, während die Kontrolltiere generalisiert er- 
krankten. Ernst Erwin Frank führt dagegen aus, daß Personen mit 
angeborener Aplasie der Hoden besonders der Tuberkulose der Ge- 
schlechtswege ausgesetzt sind und verweist auf die Beobachtungen 
gleicher Natur Guisys bei rumänischen Skopzen. Zu würdigen wäre 
hier der Verlauf der in der Gravidität akquirierten Syphilis und das 
Ergebnis der Wassermannschen Reaktion in der Gravidität. Weyrauch 
(Ztschr. f. kl. M., 1925, H. 5 u. 6: Kastration und Antikörperbildung :) 
fand bei kastrierten Tieren Kontrolltieren gegenüber in der Bildung 
von Hämolysinen, Agglutininen und Präcipitinen keinen Unterschied. Vgi. 
hierzu Handorn und Georgi 1923, nach denen exakte Methodik und Ver- 
wendung von Armvenenblut völlig charakteristische Ergebnisse bringt. 
Erythema induratum soll sich oft in der Schwangerschaft verschlechtern 
(vgl. Strandberg). 

Im Gegensatz zu Saathof spricht Warnekros (Zeitschr. f. Tuberkulose 
1917) von einem gewissen Antagonismus zwischen den Funktionen des 
weiblichen Geschlechtsapparates und Tuberkulose. Nach A. Scherer (Bei- 
trag zur Klinik der Tuberkulose 1921) scheint der vorzeitige Beginn der 
Menarche bei Tuberkulosen Ausdruck einer besonders schweren In- 
fektion zu sein, wie überhaupt die Zeit der Pubertätsentwicklung für 
tuberkulosegefährdete Mädchen besonders ungünstig sei. Bei auffallend 
spätem Beginn der menstruellen Blutung und Kranken mit Hypoplasie 
der Genitalorgane sei die Prognose der Tuberkulose meist günstig. 
Urwick hat Beeinflussung des Opsoningehaltes des Blutes durch die 
Menstruation nachgewiesen; Morland, daß etwa 4 Tage vor der Periode 
die opsonische Kraft des Blutes falle und erst am 2. Tage der Periode 
der opsonische Index wieder normal sei. Nach Max Schur (Wien. 
klin. Wochenschr. 45. 1924: Zur Frage: Menstruation und Tuberku- 
loseimmunität) setzt die Menstruation die Tuberkuloseimmunität 
herab. 

III. Nebennieren: Adrenalin soll Diphtherie- und Tetanustoxin ent- 
giften (Abramow und Mischennikow). Deutsch und Priesel schreiben 
dem Adrenalin eine anregende Wirkung auf die Antikörperbildung zu: 
Bei Prüfungen nach Römer mit verschiedenen Verdünnungen von 
ATK intracutan konnten sie nachweisen, daß die Reaktionen stärker 
ausfielen, bzw. stärkere Verdünnungen ein positives Resultat ergaben, 
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wenn nach der Impfung subcutan eine Adrenalinlösung injiziert 
wurde. Wird hier Mark betont nicht Rinde, so entgegengesetzt bei 
K. L. Pesch. Untersuchungen von Borchardt zeigten, daß Suprarenin 
(und Hypophysin) beim Menschen den Titer für Typhusagglutinin er- 
heblich steigern können. In einem gewissen Gegensatz zu Deutsch und 
Priesel stehen in der Betonung der Rinde Ausführungen von Pesch: 
Bei Diphtherie war Injektion von pulverisierter Nebennierenrinde 
imstande, den Tod der Tiere stark zu verzögern, unter Umständen sogar 
zu verhindern; Nebennierenmark blieb ohne Wirkung. (K. L. Pesch: 
Der Einfluß von Nebenniere auf Bakterienwachstum; s. Münch. med. 
Wochenschr. 1922, Nr. 31, S. 1168.) 

A. Seitz fand, daß neben einer deutlichen Herabsetzung der phago- 
cytischen Kraft der Leukocyten bei ihrer Nebennieren beraubten 
Ratten Schwächung der keimtötenden Kräfte des Serums eintrat. Über 
das Verhalten der epinephrektomierten Tiere der Infektion gegenüber 
ließ sich kein definitives Urteil gewinnen. (Aus dem Bericht über die 
10. Tagung der Deutschen Vereinigung für Mikrobiologie vom 12. bis 
14. Juni 1924 in Göttingen.) S. auch Nebennierenrinde, Lipoide und 
Antigen (Bang) und Emmerich (Nebennieren und Antigen), Zentralbl. 
f. allg. Pathol. u. pathol. Anat. 31; s. a. Hübschmann: Beiträge zur patho- 
logischen Anatomie der Nebennieren-Atrophie und Hypertrophie 
(Beitr. z. anatom. Pathol. u. allg. Anat. 69. 1921.) 

IV. Thymus: Tuberkulose bei Status thymico-lymphaticus, s. Skro- 
fuloseproblem. 

V. Die Thyreoidea soll nach Garibaldi die Bildung von Immun- 
körpern begünstigen, was von Launoy und Levy- Brühl zurück- 
gewiesen wird. Hypothyreoidymus soll ein Schutz gegen Tuberkulose 
sein, was wieder von anderer Seite zurückgewiesen wird. (Launoy L., 
und Levy-Brühl: Über die Rolle der Thyreoidea in der Immunität. 
Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. 83, Nr. 4, 1920.) Thyreoidin soll 
Allergiesteigerung bei Tuberkulose machen (s. Karczag), aber Saathof 
sah oft Tuberkulose bei Hyperthyreoidismus. Typhus abdominalis soll 
bei Hyperthyreoidismus günstig verlaufen: 

R. Fleckseder (Über die Beziehungen zwischen Typhus und Schild- 
drüse, Wien. klin. Wochenschr. 35, Nr. 2) beobachtete auffallend günsti- 
gen, zum Teil erheblich abgekürzten Verlauf und Ausgang von Typhus- 
erkrankungen bei Patienten mit mäßiger parenchymatöser Struma. Ver- 
suche, den Typhus abdominalis mitSchilddrüsenpräparaten zu behandeln, 
hatten keinen sicheren Einfluß auf Verlauf und Agglutininbildung. 

Von Sajous (New-York, med. journ., vgl. Zentralbl. f. Physiol. 6/7, 
(II) 1920) wird Behandlung der Influenza, die Sajous als Lähmung 
des sympathischen Systems erklärte, mit getrockneter Thyreoidea, 
Nebenniere und Strychnin empfohlen. Thyreoidinbehandelte Meer- 
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schweinchen zeigten erhöhte Tuberkulinreaktion (Karczag); Nach 
Schilddrüsenexstirpation sank die bactericide Kraft und der opsonische 
Index; durch Behandlung mit Schilddrüsenpräparaten wurden beide 
erhöht (Borchardt). Nach M. Glusman, (s. Zentralbl. f. Haut- u. Ge- 
schlechtskrankh, 16. H. 3/4, 1925) setzen weder Thyreoidektomie noch 
Kastration bei Kaninchen die Fähigkeit der Antikörperbildung herab. 
Hypothyreoidismus: Beobachtung von Tuberkuliden (Covisa und 
Bejanaro). Strandberg weist auf Malcolm Morris Erwähnung eines 
günstigen Effektes der Thyreoidbehandlung bei Hauttuberkulose, 
sowohl Lupus vulgaris wie Scrophuloderma, besonders bei hyperämischen 
und entzündlichen Formen. 

VI. Kranke mit pluriglandulärer Insuffizienzsind Infektionen besonders 
stark ausgesetzt und gehen daran in vielen Fällen zugrunde (Borchardt). 


Zusammenfassung: Betrachten wir Befunde allergischer Art an der 
Haut bei Veränderungen inkretorischer Drüsen, so ergibt sich bei der Wür- 
digung der Epithelkörperchen (Insuffizienz) das Auftreten von Ekzemen, 
Neurodermitis und Impetigo herpetiformis. Die Hypophyse zeigt, trotzdem 
sie eine Stoffwechseldrüse mit besonderer Valenz ist (vgl. Biedls Bewer- 
tung des Zwischenlappens) bei ihren Störungen nach den bisherigen 
Beobachtungen wenig allergische Hauterscheinungen. Eine besondere 
Bedeutung scheint den weiblichen Keimdrüsen zuzukommen. (Be- 
obachtung von Urticaria, Quinckeschem Ödem, Dermatitis herpeti- 
formis, Impetigo herpetiformis, Dermatitis dysmenorrhoica); (Men- 
struations- und Graviditätsdermatosen.) 

Es ergibt sich die Eigentümlichkeit, daß die Nebennieren, welche 
in ihrer Bedeutung für das vegetative Nervensystem bei dem even- 
tuellen Zusammenhang allergischer Probleme mit dem Vagus besonders 
hervortreten sollten, zurücktreten. Neben den Keimdrüsen tritt die 
Bedeutung des Thymus hervor; nicht so sehr die der Thyreoidea (Pro- 
blem der Dermatitis herpetiformis) und gar nicht bisher die der Zirbel- 
drüse (Prurigo?). Während wir bei der Thymusdrüse das Plus bewertet 
sehen, tritt bei der Keimdrüseninkretion das Minus hervor. Bei der 
korrelativen Einstellung des Systems ist zu bedenken, daß auch die 
nicht primär agierenden Drüsen korrelativ entscheiden können. So 
wirkt die Umstellung des Systems zum Beispiel bei Ausfall der Keim- 
drüsentätigkeit (s. Thyreoidea, Nebennieren).. Es ist anzunehmen, 
daß die Keimdrüsen zumeist über den Weg anderer innersekretorischer 
Drüsen korrelativ wirken. Allergische Hauterscheinungen können auch 
damit zusammenhängen, daß der an den Rhythmus des monatlichen 
ovariellen Zyklus gewohnte endokrine Apparat sich nicht alsobald 
umstellen kann, wodurch es zu Verschiebungen im System kommt, 
welche einen pluriglandulären Charakter tragen können. 
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Wir sprechen von Status thymico-Iymphaticus als allergischer Dia. 
these, doch ist damit nicht gesagt, daß die Thymusdrüse die für alkr- 
gische Konstitution entscheidende Drüse ist. Dagegen spricht schon 
ihre Bedeutungslosigkeit in der Reife und später, wo wir allergischen 
Hauterscheinungen durchaus begegnen, abgesehen davon, daß die 
Thymushyperplasie selbst schon Folge des konstitutionellen Zustands 
sein kann, wenn sie auch korrelativ am endoglandulären System sich 
dann ausspielen könnte. Bei Überwiegen der Thymusdrüse in früher 
Jugend und Bedeutungslosigkeit der Keimdrüsen zu dieser Zeit sehen 
wir allergische Dermatosen ; umgekehrt später in der Reife wo Thymus- 
und Keimdrüsen + (besonders beim weiblichen Geschlecht) aber auch 
im Klimakterium, wo Keimdrüsen —. Danach sollte die voll = gut- 
funktionierende inkretorische Keimdrüse ein Allergiehemmer sein, 
denn in der Jugend Keimdrüsen — ; im Klimakterium Keimdrüsen -, 
Gravidität Keimdrüsen —?. D. h. wir sehen allergische Hautersche- 
nungen bei Fehlen und Vorhandensein von Thymus und Keimdrüsea. 
Es müssen korrelative Wirkungen entscheiden, wie der Zustand der 
Epithelkörperchen bei der Impetigo herpetiformis, sei es, daß sie al 
Entgiftungsdrüse wirkt, sei es, daß bei Annahme eines lebenden Virus 
eine Terrainumstimmung (Verhältnisse wie beim Herpes) vorliegt. 
Auch für die Dermatitis herpetiformis in ihrer Abhängigkeit von der 
Thyreoidea kann der Anstoß zur Störung von den Keimdrüsen erfolgen. 
Eine Blutdrüsenformel für die chemisch-allergische Konstitution der 
Haut ist bisher nicht feststellbar. Selbst der als allergische Konstitution 
bezeichnete Status thymico-lymphaticus ist inkretorisch nicht vol 
analysiert. Jede inkretorische Drüse kann primär und korrelatir für 
die Entstehung des Allergens wie für die Empfangs- und Auswirkungs- 
fähigkeit der Haut in Betracht kommen. Die endokrinen Drüsen re- 
gulieren den Stoffwechsel unmittelbar und über den Weg des vegeta- 
tiven Nervensystems. Sie können in der Haut sensibilisierende Stoffe 
erstehen lassen, ihre Einstellung kann die besondere Empfänglichket 
der Haut für diese (allergische Reaktionskinetik) bedingen oder mit- 
bedingen. Hauterkrankungen allergischer Natur sind prägnante 
Symptome von Konstitutionstypen. Der Versuch, die allergische Ein 
stellung der Haut endokrinologisch zu fixieren, scheitert vorerst an der 
Unbestimmtheit der endoglandulären Formel dieser Typen selber. 
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17. Herr 0. Grütz-Kiel: Infektions- und Reinfektionsversuche mit 
Herpesvirus an der Planta von Meerschweinchen. 


Die Versuche, über die ich hier kurz berichten möchte, sind eigent- 
lich entstanden aus dem Bedürfnis, im Tierversuch ein: zuverlässiges 
diagnostisches Mittel zur Verifizierung menschlicher Maul- und Klauen- 
seucheaffektionen zu gewinnen. Daß die Maul- und Klauenseuche auf 
den Menschen übertragen werden kann, ist zwar seit altersher bekannt, 
nichtsdestoweniger sind aber die klinischen Erscheinungen, unter denen 
diese Krankheit beim Menschen vorkommt, wenig genau umschrieben, 
und die diagnostischen Schwierigkeiten sehr große, da bis vor kurzen 
jede exakte Handhabe fehlte, um eine als Maul- und Klauenseuche an- 
gesprochene menschliche Affektion wirklich zweifelsfrei als solche zu 
erweisen. Diese Möglichkeit ist jetzt gegeben, da die Maul- und Klauen- 
seuche durch Impfungen auf die Planta von Meerschweinchen in tech- 
nisch einfacher und klinisch charakteristischer Form reproduzierbar ist. 
Als nun in unserer Ambulanz eine Patientin erschien mit einer Affek 
tion, die aus herpetischen, teils mit klarem, teils mit trübeitrigem Inhalt 
erfüllten Bläschen und flachen Aphthen um die Mundöffnung herun 
bestand und klinisch auf Maul- und Klauenseuche verdächtig erschien, 
zumal die Kranke die bestimmte Angabe machte, in allerletzter Zeit 
mit Melken eines maul- und klauenseuchekranken Tierbestandes auf 
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dem Lande beschäftigt gewesen und nun selbst daran erkrankt zu sein, 
wandten wir die Übertragung von frischem Bläscheninhalt auf die 
skarifizierten Meerschweinchenplanta an, in der Hoffnung, die von uns 
gestellte klinische Wahrscheinlichkeitsdiagnose Maul- und Klauen- 
seuche damit bestätigen zu können. Da indessen immerhin auch mit 
der Möglichkeit gerechnet wurde, daß es sich um einen einfachen Herpes 
handelte, wurden gleichzeitig auch Verimpfungen auf die Kaninchen- 
cornea vorgenommen. Zu unserer Überraschung waren beide Über- 
tragungsarten von positivem Ergebnis begleitet. Nach 24 Stunden be- 
reits entstand bei den geimpften Kaninchen eine hochgradige Kerato- 
conjunctivitis, die sich in den nächsten zwei Tagen zur vollen Höhe 
entwickelte, zu starker Trübung der Cornea und Hypopyonbildung 
führte, um dann allmählich unter Bildung eines Leukoms abzuheilen. 
An der Planta der geimpften Meerschweinchen traten nach zwei Tagen 
Rötung, vom dritten Tage ab auch Blasen- bzw. Aphthenbildung auf. 
Sie waren anfangs mit trübserösem, dann bald eitrig werdendem Inhalt 
gefüllt und dehnten sich im Verlauf der cutanen Impfstriche, manch- 
mal aber auch über die ganze Planta hin aus. Von diesen Aphthen 
wurden nun Passagen auf Serien von meist 3—6 Tieren angelegt. Wäh- 
rend der ersten Passagen bestand für uns keine volle Klarheit, ob es 
sich um eine gelungene Übertragung von Herpesvirus oder von Maul- 
und Klauenseuche handelte. Vom Maul- und Klauenseuchevirus war 
bekannt, daß es nicht auf der Cornea angeht, und vom Herpesvirus 
wußte ich damals, als ich im September 1924 mit den Versuchen be- 
gann, also vor der Veröffentlichung von Gildemeister und Herzberg, auf 
die ich später noch zu sprechen komme, noch nicht, daß es auf die Meer- 
schweinchenplanta übertragbar sei. Nun waren beide Übertragungs- 
modi positiv, und es war zunächst nicht ohne weiteres für uns ersicht- 
lich, welches Virus vorlag, und ob hier ausnahmsweise Maul- und Klauen- 
seuchevirus auf der Cornea oder Herpesvirus auf der Planta zum Haften 
gekommen war. Erst die weitere Beobachtung der Passagetiere gab 
uns die Gewißheit, daß es sich um Herpesvirus handelte. Zunächst 
ließ sich Maul- und Klauenseuche aus der relativ langen Inkubation 
der Erscheinungen auf der Meerschweinchenplanta ausschließen; denn 
während bei Maul- und Klauenseuche charakteristische Aphthen mit 
wasserklarem Inhalt bereits nach 24 Stunden vorhanden und wenige 
Tage später vom Ausbruch von Sekundäraphthen an den Schleim- 
häuten gefolgt sind, traten bei unseren Tieren meist erst nach 2 Tagen 
entzündliche Rötung und frühestens am 3., meistens am 4. Tage, sehr 
häufig auch noch am 5. und 6., anfangs serös eitrige, dann bald rein 
eitrig werdende Aphthen sehr verschiedener Größe auf, die lokal be- 
schränkt blieben; eine Generalisierung des Virus auf den Schleimhäuten 
trat nicht ein. Noch eine andere, bisher bei Meerschweinchen in dieser 
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Form noch nie beobachtete Erscheinung bestärkte uns schließlich in 
der Überzeugung, daß es sich um ein Herpesvirus handle, nämlich da 
Auftreten von Lähmungen der hinteren Extremitäten und Manege- 
bewegungen, wie sie Dörr und Vöchting beim Kaninchen 6—12 Tag 
nach der Infektion der Cornea mit Herpesvirus zuerst eintreten sahen 
und wie sie Dörr und Schnabel in ähnlicher Weise durch subdurale In- 
jektion von Herpesvirus (Hirnbrei) auch beim Meerschweinchen er- 
zeugen konnten. Nach diesen Erscheinungen, die wir bei je einem Tier 
der ersten 3 Passagen beobachteten, schien eine Beteiligung des Zentral- 
nervensystems von derselben Art vorzuliegen, wie sie bei Kaninche. 
die corneal mit Herpesvirus infiziert werden, häufiger vorkommt un 
ja auch das bekanntlich in letzter Zeit viel bearbeitete Problem einer 
möglichen Identität von Herpes- und Enzephalitisvirus aufgeworfen 
hat. Es war infolgedessen selbstverständlich, daß wir, als 2 der Tiere 
mit Cerebralerscheinungen am 10. und 13. Tage nach der Infektion ein- 
gingen, Weiterimpfungen mit dem Gehirnbrei der Tiere auf die Kanin- 
chencornea und auf die Meerschweinchenplanta versuchten. Es wurden 
4 Kaninchen corneal und gleichzeitig auch 8 Meerschweinchen auf di 
Planta mit dem Gehirnbrei verimpft; der Erfolg war durchgehend ne 
gativ, so daß die Frage, ob hier tatsächlich bei den Meerschweinchen 
eine Ausbreitung der herpetischen Infektion auf das Cerebrum, bz". 
eine Generalisierung des Virus stattgefunden hat, unentschieden bleiben 
muß, zumal bei den sämtlichen anderen Passagen cerebrale Erschi 
nungen bei den Tieren niemals wieder zur Beobachtung kamen. Sub 
durale Injektionen nach dem Beispiel von Dörr und Schnabel konnten 
wir leider nicht vornehmen. 

Inzwischen hatten uns Kontrollversuche mit klinisch zweifelsfreien 
Herpesmaterial, das genau die gleichen Impfresultate ergab, wie W 
sie bei den bisherigen Passagen erzielt hatten, davon überzeugt, daß unset 
Passagevirus tatsächlich Herpesvirus war. Die Passagen wurden durch 
Überimpfung mit Aphtheninhalt vollentwickelter Aphthen vom 3 
bis 8. Tage post infectionem weitergeführt bis zur 19. Passage, worüber 
die Tabelle Aufschluß gibt, die uns lehrt, daß die Passagen mit großer 
Sicherheit angehen, daß niemals vor dem 2. Tage, aber häufig am 3 
und am häufigsten am 4. Tage vollentwickelte Aphthen auftreten. 
Auch am 5. Tage erschienen noch sehr oft typische Aphthen, um spått: 
als mit dem 6. Tage nur noch ganz selten zur Entwicklung zu kommet. 
Ziemlich häufig sind zweifelhafte Ergebnisse, bei denen nur Rötung und 
Schwellung, aber keine deutliche Aphthenbildung auftritt; die Aphthen 
bleiben meist einige Tage bestehen, vergrößern sich vielfach nach der 
Breite und Tiefe und beherbergen oft beträchtliche Eitermengen. Nath 
Abheilung dieser sehr ausgedehnten Aphthen kann man häufig noch 
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geschwollen sind, wahrnehmen. Zur Fortführung der Passagen wurde 
absichtlich der Inhalt sehr verschieden alter Aphthen verwendet, wobei 
sich das Ergebnis herausstellte, das in der kleinen Tabelle wiedergegeben 
ist, daß nämlich Virus vom 3. Tage nach der Infektion 57,1%, Virus vom 
4. Tage nach der Infektion 68,4%, 5 Tage post infectionem 68,7%, 
6 Tage p.i. 88,2%, positive Resultate ergibt, dagegen vom 7. Tage ab 
nur noch 30%. Es scheint also am günstigsten, die Aphthen voll aus- 
reifen zu lassen, um möglichst viel positive Impfergebnisse zu erzielen. 
Bei der 19. Passage mußten wir aus äußeren Gründen die Versuche ab- 
brechen. 

Da der Herpes simplex der menschlichen Haut bekanntlich keinerlei 
Immunität hinterläßt, erschien es uns wichtig, zu prüfen, wie sich das 
Tier in dieser Hinsicht verhält. Es wurden Reinfektionen an insgesamt 
22 Tieren in der Weise vorgenommen, daß die früheren Passagetiere, 
die vorher stets nur auf die rechte Planta geimpft waren, mit frischem 
menschlichen Herpesvirus auf beide Plantae wiedergeimpft wurden. 
Dabei zeigte sich, daß bei 5 Tieren, deren Erstinfektion 7 Monate zu- 
rücklag, fast durchweg der Impferfolg auf der linken, also bisher unge- 
impften Planta, wesentlich stärker war als auf der früher geimpften 
rechten; ein einziges Mal reagierte die rechte Planta genau so stark wie 
die linke, 2mal gab sie gegenüber der sehr heftigen Entzündung und 
Aphthenbildung der linken Planta nur die Andeutung einer Rötung, 
2 mal war rechts ein völlig negatives Ergebnis zu verzeichnen. lmal 
war der Impferfolg auf beiden Plantae negativ, und zwar bei einem 
Tier, das in der ersten Passage auch bereits negativ reagiert hatte, also 
offenbar für das Herpesvirus überhaupt unempfänglich war. Bei 6 
weiteren Tieren, die 2 bzw. 4 Monate nach der Erstinfektion wieder- 
geimpft wurden, war der Impferfolg zweifelhaft, d. h. er kam auf beiden 
Plantae nicht über eine Rötung hinaus. Bei 5 Tieren, die 5!/, Monate 
nach der Erstimpfung wiedergeimpft wurden, zeigten 3 auf beiden 
Plantae gleichsinnige positive Ergebnisse, 2 auf der früher beimpften 
Seite schwächere Reaktionen als auf der Neubeimpften, bei einem war 
anscheinend auf der früher beimpften Planta eine stärkere Reaktion. 
Da eine methodische, zeitlich geordnete Durchführung der Reinfek- 
tionsversuche uns durch eine Stallseuche unmöglich gemacht wurde, 
muß ich darauf verzichten, die Reinfektionsversuche in eine Tabelle 
zusammenzustellen, zu der die Zahl der Versuche zu gering ist. 

Wenn auch die Zahl unserer Versuche sehr spärlich ist, so ermutigt 
der Ausfall doch zu einer Fortsetzung. Es scheint, als wenn das Tier sich 
hinsichtlich des Herpes anders verhielte als der Mensch und eine lokale 
Immunität der Haut auszubilden imstande sei. Aus den Untersuchun- 
gen von Löwenstein wissen wir, daß die geimpfte Kaninchencornea einige 
Wochen nach Ablauf der Infektion sich immun erweist, und Dörr und 
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seine Mitarbeiter stellten fest, daß auch die nichtgeimpfte andere Cor- 
nea einige Zeit später als die geimpfte vorübergehende Immunität er- 
wirbt. Bei der großen Wichtigkeit, die der Frage der lokalen und all- 
gemeinen Hautimmunität und ihren Beziehungen zueinander zukommt, 
wäre es sicherlich lohnend, die Reinfektionsversuche mit Herpesvirus 
an der Haut, über die ich hier nur in Anfängen berichten konnte, auf 
breiterer Basis fortzuführen. 

Wie ich dem Referat von Dörr im Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechts- 
krankheiten entnehme, stammt die erste gelungene Übertragung von 
Herpessimplexvirus auf die Haut von Meerschweinchen von Good- 
pasture und Teague, die allerdings nur gelang, wenn die Haut der Tiere 
durch Teerpinselung vorbehandelt war. Über die Möglichkeit der Her- 
pesübertragung auf die Meerschweinchenplanta ist inzwischen (Jan. 
1925) eine Arbeit von Gildemeister und Herzberg erschienen, die unab- 
hängig von uns und zum Teil von denselben Erwägungen wie wir, näm- 
lich der Brauchbarkeit der Plantaimpfung von Meerschweinchen für 
die experimentelle Maul- und Klauenseuche ausgehend, ebenfalls einen 
Bericht über durch 14 Passagen hindurch auf der Meerschweinchen- 
planta fortgeführte Herpesinfektionen geben. Hinsichtlich der Inku- 
bationszeit und der klinischen Erscheinungen stimmen unsere Ver- 
suche mit den Ergebnissen von Gildemeister und Herzberg weitgehend 
überein. Während wir nur die direkte cutane Impfung mittels zweier 
paralleler 1—2 cm langer Impfstriche von ganz frisch entnommenen 
menschlichen Virus anwandten, übten Gildemeister und Herzberg auch 
die indirekte Übertragung, indem sie das menschliche Virus zuerst auf die 
Kaninchencornea und dann erst von dort auf die Meerschweinchenplanta 
weiterimpften. Die Erfahrung von Gildemeister und Herzberg, daß nicht 
jedes Herpesvirus bei der Plantaimpfung angeht, können wir durchaus 
bestätigen. Genau wie beim Passagevirus ist übrigens auch das Alter 
des menschlichen Herpesvirus für das Angehen der Tierinfektion von 
Bedeutung. Von 6 verschiedenen Herpesfällen, von denen wir auf die 
Meerschweinchenplanta impften, gingen 2 nicht an. Es empfiehlt sich 
anscheinend, nur von solchen Affektionen weiterzuimpfen, wo noch 
gut gefüllte, wenn auch eitrige, Blasen vorhanden sind. Bei eingetre- 
tener Krustenbildung oder Eintrocknung der Blasen verspricht die 
Impfung keinen Erfolg mehr. Gildemeister und Herzberg impften auch 
durch intracutane und subcutane Injektionen, welch letztere die besten 
Resultate ergaben. Während die Autoren nach 4—6 Wochen keine 
Immunität bei den Tieren feststellen konnten, da Reinfektionen vollen 
Erfolg hatten, sprechen unsere längere Zeit nach der Infektion vor- 
genommenen Wiederimpfungen anscheinend deutlich im Sinne der Aus- 
bildung einer lokalen Immunität, während eine allgemeine Immunität 
auch von uns vorläufig nicht festgestellt werden konnte. Hinsichtlich 
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der Spezifität der Herpesimpfung an der Meerschweinchenplanta haben 
wir uns die Frage vorgelegt, ob nicht etwa die in Herpesbläschen häufig 
eindringende sekundäre Bakterienflora gleiche Impferfolge hervor- 
bringe. Wir haben deshalb von menschlichem Herpesvirus und aus den 
Aphthen der Passagetiere Kulturen angelegt und die daraus gewon- 
nenen spärlichen Staphylokokkenkolonien in Reinkultur auf Kontroll- 
tiere verimpft. Das Ergebnis war durchweg negativ. Kontrollen mit 
Blaseninhalt von Herpes zoster, Dermatitis herpetiformis, Hydroa vac- 








































































Tabelle 1. 
| Tage nach der Infektion Gesamtergebnis Alter des zur 
— | 7 Kae Tate Kor Anlegung der 
| | | zweifel- Passage 
1.|2 | 8. 4. 5. | 6. | % 8. pos. |neg. haft | benutzten Virus 
1.Passage | | |1+ |4+9|12 | 1 123) 
Bez | 1+ ?)| 1?°) | 1— 1 1 3 Tage 
Br, 1+ $1? 1 W 
4 ` | 1+ I1+1|1+ 1 Dt: g 
| 1? | 
Doo 5% 1+ |24 A 
6° 8 2+ 4 a 
1? 
7 5 1 -+ 1+ Dera 
1? 
8 ” 1+ |2+ 5 bzw. 8 
Br 1+ 3+ 5bzw.6bzw.8 
2? 
10, 1+ | 3+ 5 Tage 
IT. i 2+ | 2-+ 5 bzw. 7 
2? 
er. 1 3+ |1+ 1+ [1-!5|ı 6 Tage 
13 = | 3+ 1? 2—13|2 1 4 bzw. 7 
A 5 3+ | 1—-13|1 6 Tage 
-15 | + |1? | 3 1 ee 
10. 35 | 3+ | 11-13 |1 4 bzw. 8 
IT» Ir 1+ l+ | 1? 2 1 4 Tage 
I. 2+ | 2—| 2 |2 3 bzw. 7 
1? 





4 Tage 





1) 1 Tier am 12. Tage Lähmungen, am 18. +. Impfungen mit Hirnbrei sämtlich negativ. 
’) Am 8. Tage Lähmungen, am 10. Tage t. Gehirnbreiimpfungen negativ. 

>) Am 10. Tage Manegebewegungen, die am 14. Tage verschwanden. 

t) Am 7. Tage Lähmungen, die am 12. Tage verschwanden. 


Bei Passageimpfungen ergibt 
Virus 3 Tage post infectionem 57,1%, positive Resultate 
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cineforme blieben ebenfalls negativ; nur der Pustelinhalt einer banalen 
menschlichen Pyodermie ergab auf der Meerschweinchenplanta ein der 
Herpesimpfung klinisch fast identisches Resultat, was natürlich für 
die Zukunft bei der Vorimpfung von Eiter klinisch zweifelhafter mensch- 
licher Infektionen auf die Meerschweinchenplanta Berücksichtigung 
und noch weitere Untersuchungen erfordert. Inwieweit und ob über- 
haupt die Plantaimpfung der Meerschweinchen — abgesehen von der 
Maul- und Klauenseuche und Herpes, für die ihre Brauchbarkeit erwiesen 
scheint — sich praktisch für die differentialdiagnostische Trennung 
noch anderer klinisch zweifelhafter Hautaffektionen des Menschen eignet, 
müssen erst weitere Erfahrungen lehren. 


18. Herr Ramel-Zürich: Über die Gesetze der Allergie bei der 
experimentellen Blastomykose. 


Die Frage, ob der Haut beim Zustandekommen der Allergie und 
Immunität eine besondere Bedeutung, die als eine spezielle Organ- 
funktion aufzufassen wäre, zukommt, ist in den letzten Jahren öfters 
der Gegenstand speziellen Studiums gewesen. Abgesehen von den be- 
kannten Versuchen Kochs sowie den Studien v. Pirquets, die ja auch 
schon in dieser Richtung tendierten, erinnere ich hier an die Arbeiten 
von Klopstock über experimentelle Tuberkulose, von Inga Saewes über 
die experimentelle Trichophytie und von M. Jessner über die Ratten- 
sporotrichose. 

In einer früheren Arbeit konnte ich Allergieerscheinungen bei einem 
Fall von menschlicher Hautblastomykose nachweisen. Das gleiche Re- 
sultat erhielt ich bei der experimentellen Hautblastomykose des Meer- 
schweinchens, indem auch hier die intradermale Reinfektion des vor- 
behandelten Tieres in konstanter Weise eine akute entzündliche Lokal- 
reaktion ergab, die in jeder Hinsicht an das von Koch beschriebene 
Phänomen erinnerte. Durch künstliche Abschwächung?!) der Virulenz 
des Blastomycetenstammes ist es mir ferner gelungen, eine rein oder 
doch vorwiegend lokale Hauterkrankung hervorzurufen, die trotzdem 
zur Ausbildung eines allergischen Zustandes genügte. Damit war die 
Möglichkeit gegeben, den eventuellen Einfluß, welchen der Infektions- 
weg auf die Größe der Allergie ausübt, festzustellen, d. h. zu untersuchen, 
ob sich Unterschiede in der Intensität der Allergie zeigen, je nachdem 
der Primärherd in der Haut oder in einem anderen Organe sich befindet, 
ohne, wie z. B. bei der Tuberkulose, durch die Tatsache der raschen, 


1) Die Abschwächung wurde zuerst durch eine halbstündige Erhitzung zu 
50° einer viertägigen und vollvirulenten Kultur erstrebt. Die letzte wurde dann 
mit 0,5° Phenol versetzt und 3 Wochen später wieder verimpft. 
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vor Beginn der Allergie eintretenden Generalisierung in den Schluß- 
folgerungen gestört zu werden. 

Es wurden 24 Meerschweinchen in 8 Versuchsreihen nach drei ver- 
schiedenen Infektionsmodi infiziert: intrakardial, intraperitoneal und 
intradermal, d. h. in jeder Versuchsreihe wurde nach jedem Infektions- 
modus je ein Tier geimpft. Jede Versuchsreihe wurde mit einer genau 
titrierten Blastomycetenaufschwemmung durchgeführt, und zwar so, 
daß für die intrakardiale und intraperitoneale Infektion 1 ccm, für die 
intradermale Infektion 0,25 ccm eingespritzt wurden. Sämtliche Ein- 
spritzungen wurden anstandslos ertragen. 

Nach den intrakardialen und intraperitonealen Primärinfektionen 
haben wir wider Erwarten, trotz sorgfältiger Beobachtung nie das Auf- 
treten von Hauterscheinungen wahrnehmen können. Die intradermale 
Impfung hingegen ergab nach 24 Stunden eine bis 1 cm große lividrote 
prall elastische Papel, die am folgenden Tag deutlich zurückging. Am 
10. Tage nahm sie wieder zu und führte zur Bildung eines scharf ab- 
gegrenzten ca. l cm breiten Ulcus, das meist nach Ablauf der 3. Woche 
narbig zuheilte. Die histologische Untersuchung der primären Haut- 
infektion in den verschiedenen Phasen ihrer Entwicklung ergab den 
allmählichen Aufbau einer tuberkuloiden Struktur, die mit dem Ablauf 
des Ulcus ihr Acme erreichte. Zu dieser Zeit waren die Erreger nur 
noch vereinzelt im Gewebe vorhanden. 

Eine intradermale Reinfektion wurde dann systematisch 4 Wochen 
nach der Primärinfektion an allen 8 Versuchsreihen vorgenommen. Sie 
löste in jedem Fall eine positive allergische Reaktion aus. Ihre Intensität 
fiel jedoch je nach der Insertion der Primärinfektion verschieden aus. 
Die stärksten Veränderungen traten in den Fällen auf, wo die Erst- 
infektion in der Haut selber erfolgt war. Nach 24 Stunden war eine 
akute, ungefähr 3,5—4,0 cm messende Entzündung zu sehen, an der 
man 3 Zonen unterscheiden konnte: eine zentrale mit exsudativ-hä- 
morrhagischem Charakter, eine mittlere, anämische und eine periphere, 
hyperämische Zone. Die Reaktion der Tiere mit intraperitonealer Erst- 
impfung zeigte qualitativ die gleichen Eigenschaften, nur war ihr Um- 
fang bedeutend kleiner als nach dem ersten Infektionsmodus und be- 
traf im Durchschnitt 2,0—2,5 cm. Am schwächsten erwies sich die 
Allergie in den Fällen von intrakardialer Primärinfektion. Sie kam 
zwar auch hier immer zum Vorschein, bestand aber meistens nur in 
einer kreisrunden l cm messenden roten Papel mit exsudativem Zentrum. 
Die quantitativen Unterschiede kamen in allen Versuchsreihen in der 
gleichen Größenordnung zur Geltung (s. Abb.). Einen Zufall dürfen 
wir also mit Sicherheit ausschließen. In jedem Fall und trotz der ver- 
schiedenen Intensität verlief die Entzündung als eine typische aller- 
gische Reaktion, indem nach Nekrotisierung und Abstoßung der zen- 
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tralen Partien ein Ulcus entstand, das meistens bis zum 12. Tage narbig 
zuheilte. Die etappenweise fortgesetzte histologische Untersuchung 
ergab auch an der Reinfektionsstelle den Aufbau einer tuberkuloiden 
Struktur, die aber viel schneller zum Vorschein kam als bei der Erst- 
infektion; es handelte sich also auch vom histologischen Standpunkte 
aus um eine allergische Reaktion. 

Aus diesen Ergebnissen geht einmal hervor, daß in den drei ver- 
schiedenen, von mir benutzten Modi der Erstinfektion mit Blastomy- 
ceten beim Meerschweinchen eine positive Hautallergie zustande kommt. 





a b c 


Abb. 1. Experimentelle Blastomykose des Meerschweinchens. Die verschiedenen Intensitätsgrade 
der Allergie bei intrakutaner Reinfektion. a = Nach kutaner Primärimpfung; b = nach intra- 
peritonealer Primärimpfung ; c = nach intrakardialer Primärimpfung. 


Dabei braucht im Gegensatz zur experimentellen Trichophytie (Saewes) 
die Primärinfektion mit Blastomyceten keine klinische Erkrankung der 
Haut hervorzurufen, um zur Ausbildung der Allergie zu führen. In den 
Fällen, wo die Primärinfektion die Haut umging, haben wir nie kli- 
nische Erscheinungen an der Haut konstatieren können, und doch 
erfuhr die letztere die spezifische Umstimmung. 

Ferner beweisen aber diese Versuche, daß sichere Beziehungen zwi- 
schen dem Infektionsmodus und der Intensität der Hautallergie bestehen, 
in dem Sinne, daß die letztere ihren maximalen Wert gerade in den Fällen 
erreicht, wo der Sitz der Primärinfektion in der Haut gelegen ist. 

Wir dürfen wohl annehmen, daß diese biologischen Regeln nicht 
nur für div Blastomykose, sondern auch für andere ‚‚allergisierende‘“ 
Krankheiten Geltung haben. Insbesondere scheinen sie mir zu zeigen, 
daB Calmette auf dem rechten Wege ist, wenn er die aktive Immuni- 
sierung des Organismus gegen Tuberkulose durch Impfung der Haut 
mit einem abgeschwächten Virus erstrebt. Wie dem auch sei, so be- 
stätigen meine Untersuchungen einmal mehr die Sonderstellung der 
Haut als Immunitätsorgan, was ja auch vor kurzem noch von Besredka 
für den Milzbrand und von Martenstein für die experimentelle Tricho- 
phytie betont wurde. 
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19. Herren R. Hoffmann und H. Planner-Wien: Über pharmako- 
dynamische Cutanreaktionen. 


Bei der Nachprüfung der von v.Groer und Hecht ausgearbeiteten 
Methode einer Funktionsprüfung der Haut mittels pharmakologischer 
Agentien konnten zunächst die Angaben der Autoren hinsichtlich der 
Wirkungsweise der empfohlenen Mittel wie der durch sie hervorgeru- 
fenen Reaktionsbilder bestätigt werden. Auf eine Schilderung dieser 
letzten dürfen wir an dieser Stelle wohl verzichten und so sei nur kurz 
erwähnt, daß die Verschiedenheit zwischen den einzelnen Reaktions- 
phänomenen untereinander, sowie eine gewisse Konstanz des Reaktions- 
typus bei Wiederholung des Versuches bei derselben Person die Methode 
als aussichtsreich erscheinen läßt. Was die Technik betrifft, bedienter 
wir uns der intracutanen Injektion von 0,1 ccm der Testflüssigkeit und 
verwendeten nach dem Vorgange v. Groers und Hechts zur Prüfung der 
Gefäßkonstriktion, eine jedesmal frisch bereitete Lösung von Adre- 
nalin 1: 100 Millionen physiologischer NaCl-Lösung, zu der der Ex- 
sudationsbereitschaft eine auf die gleiche Weise hergestellte Morphin- 
lösung 1:10 Millionen, während die der Dilatationsbereitschaft durch 
eine l proz. Coffeinlösung erfolgte. Nur bei besonders unter- oder über- 
empfindlichen Individuen wurden höhere oder niedere Konzentrationen 
verwendet. Die Beurteilung der Stärke des Reaktionsausfalles er- 
fordert eine gewisse Übung. Neben der Intensität der Röte oder Blässe 
war ein wichtiges Symptom die Größe der reagierenden Stelle, die oft 
gegenüber der gesetzten Quaddel von 9—10 mm Durchmesser wesent- 
lich zunahm, das Auftreten von Dendriten und Sprossen, sowie endlich 
bei der Coffein- und Morphinprobe das Hervorquellen eines roten Bluts- 
oder gelben Serumtropfens aus dem Stichkanal. Intensität und Größe 
des die eigentliche Reaktion umgebenden roten Hofes wurden wohl 
registriert, doch da es sich bei demselben nach Zbbecke um eine nicht 
lokal, sondern reflektorisch bedingte Erscheinung handelt, für welche 
Auffassung auch v. Groer und Hecht stützende Argumente beibringen, 
nicht als Beurteilungsmoment für die Reaktionsstärke herangezogen. 


Das untersuchte Krankenmaterial umfaßt 90 Fälle der verschiedenen 
Hautkrankheiten, von denen jedoch fast die Hälfte, sei es, daß es sich 
um vereinzelte Beobachtungen handelte, sei es, daß durch gewisse 
äußere Umstände technischer Art oder bei Bereitung der Lösung die 
Beurteilung der Reaktion erschwert war, ausscheiden. Trotz dieser 
Kautelen und des Umstandes, daß jede Versuchsperson ein zweites Mal 
mit neubereiteten Lösungen nachuntersucht wurde, wird man die ge- 
wonnenen Resultate nur mit einer gewissen Vorsicht verwerten dürfen, 
weil einerseits die Zahl der auf die einzelnen noch zu besprechenden 
Gruppen entfallenden Fälle doch noch zu gering ist, andererseits für 
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den Reaktionsausfall sicher auch maßgebliche konstitutionelle Momente 
bisher so gut wie nicht erfaßt sind. Überhaupt sind, so weit wir sehen, 
größereVersuchsreihen an einem einigermaßen einheitlichen Material nicht 
durchgeführt worden. Eine Ausnahme bilden die systematischen Unter- 
suchungen von Hecht und Kogerer bei Morphinisten, bei welchen eine un- 
zweideutige Herabsetzung der Morphinreaktion festgestellt werden konn- 
te, und von Gutmann, der bei luetischen Exanthemen die Vasokonstrik- 
tion auf Adrenalin besonders verstärkt sah. Sonst handelt es sich fast 
durchweg um die Registrierung von einzelnen Reaktionsausfällen bi 
dem oder jenem Krankheitsbild. 

Es war daher zunächst die Fragestellung nahegelegt, jb sich bei 
einzelnen Hauterkrankungen ein irgendwie gesetzmäßiges Verhalten 
des Gesamtbildes oder einzelner Reaktionen feststellen ließe. Weiten, 
ob durch interne Medikation eine Beeinflußbarkeit der Hautreaktionen 
in einer oder der anderen Richtung zutage träte. Und endlich die b- 
reits von A. Müller erörterte Frage eines gewissen Parallelismus zwi 
schen dem Ausfall der pharmakologischen und der sog. Immunität 
reaktionen. 

Von den einzelnen untersuchten Hautkrankheiten sollen nur jene 
an dieser Stelle Erwähnung finden, von denen wir über einigermaßen 
größere Versuchsreihen verfügen. So haben wir 24 Fälle von Psoriasi 
vulg. der verschiedenen klinischen Formen untersucht, wobei ein irgend. 
wie gesetzmäßiges, zu Schlußfolgerungen berechtigendes Verhalten der 
Hautreaktionen vorläufig nicht zutage trat; vermerkt sei, daß zwi 
Drittel der Fälle normale bzw. verstärkte Reaktionen zeigten, während 
nur in einem Drittel der Fälle eine Unterempfindlichkeit vor allem 
gegenüber der Dilatations- und Exsudations-, weniger der Konstrik- 
tionsprobe vorhanden war. 

Einheitlicher sind die an 13 Urticariafällen gewonnenen Resultate. 
Hier fanden wir 1] mal die Dilatationsbereitschaft stark erhöht, l Fall 
zeigte sie von normaler Stärke, während nur 1 Fall eine Herabsetzung 
dieser zeigte. Die Konstriktionsbereitschaft war in 5 (von 13 unter- 
suchten Fällen) eine erhöhte, 6 mal eine normale und nur ?mal eine 
herabgesetzte. Demgegenüber war die Exsudationsbereitschaft auf Mor- 
phin in 12 von 13 Fällen eine deutlich herabgesetzte. 1 Fall mit ver- 
stärkter Exsudationsbereitschaft litt gleichzeitig an Epididyniti 
vonorrhoica was in Parenthese bemerkt sei. 

Dieselbe Herabsetzung der Exsudationsreaktion wie bei Urticars 
sahen wir auch bei 2 toxischen Erythemen, die im übrigen bei normaler 
Dilatation eine verstärkte Konstriktionsbereitschaft darboten und ähn- 
lieh verbielten sieh auch 3 Fälle von multiformen Erythemen. 

Fine besonders starke Dilatationsprobe fanden wir auch bei ein! 

die anf jede Salvarsanınjektion mit stärkstem angioneuro- 
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tischen Symptomenkomplex reagierte. Die Morphinreaktion war leicht, 
die Adrenalinreaktion stark abgeschwächt, welch letzterer Umstand 
vielleicht deshalb bemerkenswert erscheinen muß, als der regelmäßig 
nach jeder Salvarsaninjektion auftretende angioneurotische Anfall sich 
weder durch vor oder nach der Injektion gegebenen Adrenalindosen 
coupieren ließ — also auch eine allgemeine Unterempfindlichkeit gegen 
Adrenalin bestand. 

Wollen wir die gewonnenen Resultate zusammenfassen, so müssen 
wir sagen, daß bei fast sämtlichen unserer Urticariafälle eine unzweifel- 
haft erhöhte Bereitschaft zur Gefäßdilatation bestanden hat, während 
die exsudative Reaktion auf Morphin fast durchweg stark herabgesetzt 
war. Die vasokonstriktorische Reaktion war in der Mehrzahl der Fälle, 
und zwar annähernd gleich oft normal bzw. verstärkt und 2 mal deut- 
lich herabgesetzt. 

Das sich hieraus ergebende gegensätzliche Verhalten zwischen er- 
höhter Dilatations- und verminderter Exsudationsbereitschaft, mag zu- 
nächst befremdend erscheinen. Vor allem wohl deshalb, weil man bei 
der Urticaria als einer mit Quaddelbildung einhergehenden Erkrankung 
gerade eine Verstärkung der gleichfalls in Quaddelbildung sich mani- 
festierenden Morphinreaktion erwarten würde. 

Doch darf man hier vielleicht der Überlegung Raum geben, daß 
im Ablaufe der zur Urticaria führenden Vorgänge die Vasolabilität, 
besonders im Sinne der Dilatation an erster Stelle steht. Eine An- 
schauung, welcher Ebbecke Ausdruck verleiht, wenn er sagt, ‚daß die 
Quaddel nur die höchste Stufe einer Reaktionsreihe bedeutet, die von 
der einfachen funktionellen Hyperämie mit Strömungsbeschleunigung 
über die Hyperämie mit Stromverlangsamung bis zu Ödem und Stase 
führt“. Bekanntlich erfährt von klinischer Seite die Auffassung der 
Urticaria als reiner Gefäßreaktion und der Quaddel als Ausdruck einer 
Transsudation eine Stütze durch die Untersuchungen von Unna, Bruck, 
Mauthner, während Török, Lehner und Kenedy die Urticaria als ent- 
zündliche Gefäßreaktion aufgefaßt wissen wollen. So können wir die 
Neigung zur Gefäßdilatation bei Urticariafällen sowohl mit klinischen 
wie experimentellen Gesichtspunkten ganz gut in Einklang bringen. 
Viel schwieriger scheint es uns für die auffällige Unterempfindlichkeit 
gegenüber Morphin eine Deutung zu geben. Dies um so mehr, als der 
Mechanismus der von v.Groer als Iymphagog bezeichneten Morphin- 
reaktion noch keineswegs eindeutig geklärt ist. Es wird die Aufgabe 
weiterer Untersuchungen sein, dieses auffällige Verhalten der Morphin- 
reaktion bei Urticaria zu klären. Wir möchten aber doch anführen, 
daß wir bei 6 Fällen von Ekzem bei normalstarker Dilatationsbereit- 
schaft eine deutliche Verstärkung der Morphinreaktion sahen, wodurch 
sich ein gewisser Gegensatz zwischen den Ekzem- und Urticariafällen 
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bezüglich ihres pharmakodynamischen Verhaltens, besonders gegen- 
über der Morphinprüfung ergab. Sollte dieses Verhalten des Morphin 
sich bei größeren Untersuchungsreihen Ekzemkranker bestätigen, x 
würde sich daraus der Schluß ableiten, daß die Reaktionsweise bi 
Ekzem und Urticaria auch in pharmakodynamischer Hinsicht als ver- 
schieden sich erweist, derart, daß zum Zustandekommen der Urticaria 
eine erhöhte Vasodilatationsbereitschaft, zum Zustandekommen des 
Ekzems eine erhöhte Neigung zur Exsudation Voraussetzung ist. 

Klinisch erschiene damit gut vereinbar, daß Übergänge von Urti- 
caria in Ekzem so gut wie nie beobachtet werden, während die Haut- 
rötung als solche, das primäre Erythem, sich entsprechend der ange- 
deuteten Reaktionsweisen in der einen oder anderen Richtung weiter- 
entwickeln kann. So sehen wir z. B. toxische Erytheme nicht selten 
in Ekzematisation übergehen, andererseits aber auch Kombination 
zwischen Erythem und Urticaria (Urtic. eryth., Eryth. urticatun). 

Es darf an dieser Stelle daran erinnert werden, daß auch Kreibich 
in der Urticaria und im Ekzem die verschiedenen Manifestationen gl: 
cher biologischer Vorgänge sieht. 

Die stärksten Reaktionen, und zwar gleichmäßig die Konstriktions-, 
Dilatations- und Exsudationsprobe betreffend, fanden wir bei 6 Fällen 
von Urticaria factitia. 

Was die Beeinflußbarkeit der Hautreaktionen durch interne Dar- 
reichung von Medikamenten betrifft, konnten wir an 2 Fällen nach 
Thyreoidinmedikation (Parke Davis u. Comp.) eine Abschwächung der 
vorher starken Iymphagogen Morphinreaktion bei wiederholter Unter- 
suchung sehen, die 14 Tage nach Aussetzen der Thyreoidinzufuhr 
wieder die früheren hohen Werte erreichte, woraus sich auf eine exsu 
dationshemmende Wirkung des Thyreoidins schließen ließe. Hier 
könnte darauf verwiesen werden, daß Eppinger gewisse Formen nicht 
kardialer oder renaler Ödeme, durch Thyreoidindarreichung zu 
Schwunde bringen konnte und er auf Grund dieser Tatsachen erwägt. 
ob es sich bei diesen Fällen nicht um Formes frustes eines Myxöden: 
handle. 

Weiter haben wir noch bei einigen Fällen die Beeinflussung der 
Dermoreaktion durch interne Joddarreichung untersucht, wobei wir m 
einem Fall eine bedeutende Zunahme der Iymphagogen und Dilata- 
tionsreaktion feststellten; bemerkenswert erscheint, daß während dr 
weiteren Jodmedikation eine typische Jodacne auftrat und die Reak- 
tionen während des Bestandes dieser den stärksten Ausfall darbote!:. 
14 Tage nach Aussetzen der Jodmedikation waren die Reaktionen 
wieder deutlich schwächer. Die übrigen Fälle dieser Gruppe zeigten 
kein einheitliches Verhalten, aber auch kein dem oben beschriebene 
weeensätzliches, 
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Zusammenfassung. 

1. Die von v.Groer und Hecht angegebene Funktionsprüfung der Haut 
ist in ihrer Methodik und Technik für klinische Zwecke verwertbar. 

2. Von Hautkrankheiten wurden insbesonders Psoriasis- und Urti- 
cariafälle geprüft. Bei Psoriasis war ein einheitliches Verhalten nicht 
vorhanden, dagegen zeigten Urticariafälle fast sämtlich eine Erhöhung 
der Dilatations- und Herabsetzung der Exsudationsbereitschaft. 

An kleinem Materiale wurde bei Ekzematikern eine Erhöhung der 
Exsudationsbereitschaft beobachtet. Vielleicht kann ein Ausbau der 
Untersuchungen die von uns vermutete, verschiedenartige, primäre, 
pharmakodynamische Reaktionsweise beider Krankheiten erhärten und 
zur Klärung ihrer Pathogenese beitragen. 

3. Eine medikamentöse Beeinflussung der Hautreaktionen erscheint 
möglich. 

4. Zwischen den pharmakodynamischen Haut- und den sog. Immu- 
nitätsreaktionen besteht, wenigstens bei starkem Ausfall letzterer, ein 
gewisser Parallelismus. 


20. Herr Brill-Jena: Ergebnisse pharmakodynamischer Prüfungen 
des vegetativen Nervensystems bei Hautkranken, besonders beim Ekzem. 


Im Verlauf von etwa 100 pharmakodynamischen Prüfungen des 
vegetativen Nervensystems bei Hautkranken, Luetikern und Gonorrhi- 
kern zeigte sich eine große Zahl von Ekzematikern als überreizbar im 
Parasympathicusgebiet. Die Prüfungen erfolgten bei einem großen 
Teil unter gleichzeitiger Beobachtung der Hautcapillaren am Capillar- 
mikroskop unter dem Einfluß der vegetativen Gifte. Es ließ sich auch 
in Hinsicht auf gewisse konstitutionelle Gesichtspunkte hin die ge- 
nannte Gruppe der Ekzematiker als neuropathische Gruppe aus der 
großen Reihe der übrigen Ekzemkranken herausheben. 


21. Herr Erich Schmidt-Tübingen: Spezifische und unspezifische 
Behandlung von Pyodermien. 


M.H.! Die Untersuchungen über den Ausfall der Komplement- 
bindungsreaktion=bei der Gonorrhöe, wie sie vor etwa 2 Jahren an der 
Tübinger Klinik von Klöppel durchgeführt worden sind, und die eine 
vollkommene Übereinstimmung mit den auf dem letzten Kongreß von 
Heuck und Lochbrunner vorgetragenen Erfahrungen ergaben, waren die 
Veranlassung, nun auch einmal bei Pyodermien, und zwar in größtem 
Maßstabe analoge Untersuchungen anzustellen. Von vornherein waren 
wir uns darüber klar, daß bei den oberflächlichen Pyodermien noch in 
weit höherem Maße als bei der Gonorrhöe negative Ausfälle zu erwarten 
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sein würden, und ebenso wahrscheinlich war es, daß auch äußerlich Ge- 
sunde positive Reaktionen aufweisen würden. Diese Vermutung hat 
sich denn bei unseren Untersuchungen auch vollauf bestätigt. Das wir 
begreiflich durch die Überlegung, daß Hautgesunde an irgendeinen 
Organ einen durch Staphylo- oder Streptokokken bedingten Prozeß haben 
können oder daß die Untersuchten erst vor nicht allzu langer Zeit eine 
pyogene Infektion überstanden haben. Schließlich ist aber auch noch 
der Gedanke an einen unspezifischen Ausfall der Reaktion zu erwägen. 

Um gerade darüber einen gewissen Aufschluß zu bekommen, wurde 
in den beiden letzten Jahren an der Tübinger Klinik über 2000 Pa 
tienten auf ihr Komplementbindungsvermögen gegenüber einem stan 
dardisierten Staphylo- und Streptokokkenantigen untersucht, und & 
ergab sich, daß unter den Hautgesunden 22% stark positive Reaktionen 
aufwiesen. Bei den Pyodermien fand sich ein Verhältnis der positiven 
zu den negativ reagierenden Fällen von 72:28%, wobei bemerkt si, 
daß die Streptokokkenerkrankungen mit Ausnahme zweier Fälle von 
Erysipel bei der Komplementbindung auf Streptokokkenantigen stets 
stark (+-+ +) positiv reagierten. 

Als Antigen dienten uns im eigenen Laboratorium hergestellte poly- 
valente Vaccinen von 15 Staphylo- oder 6 Streptokokkenstämmen, die 
beide in einer Verdünnung von 1:5 NaCl keine hemmenden Eiger 
schaften zeigten. 

Als Resultat der mit diesen Antigenen angestellten Untersuchungen 
ergab sich nun, daß ziemlich frische oder oberflächliche Pyodermien kaun 
jemals eine positive Komplementbindung aufwiesen. Dagegen ergaben 
längere Zeit bestehende Furunkel, Abscesse, Erysipele mit verschwin- 
denden Ausnahmen positive Ausfälle der Reaktion. Wir dürfen somit 
also wohlauch beiden Pyodermien,ähnlich wie bei derGonorrhöe, bei lange 
bestehenden oder tiefer lokalisierten Erkrankungen in dem positiven 
Ausfall der Komplementbindungsreaktion Abwehrbestrebungen de 
Organismus im Sinne einer Antikörperbildung erblicken. Daß wir dies 
Reaktion schon angesichts der nicht genügend spezifischen Ausfälle 
und der bei Pyodermien leichten Nachweisbarkeit der Erreger al 
diagnostische Methode kaum anwenden werden, ist selbst verständlich. 
Darauf kam es uns auch gar nicht an. 

Viel wichtiger erschien uns die Frage des Ablaufs der einzelnen Er 
krankung bei den seropositiv bzw. negativ reagierenden Pyodermien 
und die Frage der serologischen Beeinflussung durch Einverleibun? 
spezifischer und unspezifischer Reizkörper. 

Wenn wir es beispielsweise mit einem ganz oberflächlichen Proz: k, 
etwa einer Impetigo, zu tun haben, so finden wir bei den Erkrankten. 
wie gesagt, meist eine negat ive Kömplementbindung auf unser Antigen, 
ja selbst auf ein Antigen, das aus dem Eigenstamm des aus den Herden 


Spezifische und unspezifische Behandlung von Pyodermien. 157 


gezüchteten Erregers besteht. Es gelingt auch nicht, etwa durch He- 
bung des Antikörpertiters die klinische Heilung herbeizuführen, die in 
kurzer Zeit durch Anwendung örtlicher Medikamente ja leicht erzielt 
wird. Wir haben also durchaus denselben Fall wie bei der frischen 
Gonorrhöe der Urethralschleimhaut: negative Komplementbindung, Ver- 
sagen der spezifischen Therapie. Wir stellen also fest, daß bei oberfläch- 
lichen Pyodermien wenige oder gar keine Antikörper allgemeiner Art 
gebildet werden und daß künstlich provozierte nicht genügend an den 
Erkrankungsherd herangebracht werden. 

Das ändert sich bei tiefer lokalisierten Prozessen, wie Furunkeln, 
Abscessen, Acne vulgaris, Rosacea u.a. Hier finden wir bei genügend 
langer Dauer der Erkrankung in der großen Mehrzahl der Fälle an sich 
schon eine vermehrte Antikörperbildung. Wenn trotz dieser Verhältnisse 
die Erkrankung nicht spontan abheilt, wenn immer neue Schübe von 
Furunkeln auftreten, die einzelnen Acneknoten und -pusteln nicht 
schwinden, so kann das seinen Grund haben in einer unzureichenden 
Menge der Antikörper oder auch wieder in der Unmöglichkeit des 
Herantretens dieser Abwehrkräfte an die kleinen Absceßhöhlen. Es be- 
steht ein örtlicher Immunkörpermangel, ein „herabgesetzter bakterio- 
tropischer Druck“, wie Wright das ausdrückt. Diesen letzteren auszu- 
gleichen besitzen wir kein anderes Mittel als die Ergreifung lokal-thera- 
peutischer Maßnahmen, wie Punktion des Abscesses, Ausschabung oder 
Verätzung der Absceßhöhle usw. Schon durch diese Maßnahmen kann 
durch Änderung der osmotischen Verhältnisse den vorhandenen Anti- 
körpern der Zutritt zum Krankheitsherd eröffnet werden. Wir können 
diesen Vorgang unterstützen durch Schaffung bisher mangelnder Antikör- 
per überhaupt oder durch Steigerung des vorhandenen Antikörpertiters. 

Es ist durchaus nichts Neues, daß wir durch Einführung eines spe- 
zifischen Antigens, einer Vaccine, auch beim Gesunden die Bildung der- 
artiger Antikörper anregen können. Wir selbst haben uns in einer Un- 
zahl von Fällen davon überzeugt, indem wir äußerlich ganz Gesunden 
in Abständen von 3—4 Tagen steigende Mengen (0,2—2,0) einer Vaccine 
einverleibten und nach einiger Zeit die Komplementbindungsreaktion 
auf das entsprechende Antigen prüften. Fast in keinem Falle wird 
man da einen Versager erleben, es sei denn in Fällen hochgradiger 
Anergie, wo die Zellen in ihrem Reizvermögen so erschöpft sind, daß 
kein Reiz mehr sie zu aktivieren vermag. Das sind dann diejenigen 
Individuen, die immer wieder ihre Rezidive bekommen, sobald die 
Reizwirkung der künstlich zugeführten Vaccine erschöpft ist. Im all- 
gemeinen gelingt die Schaffung derartiger Antikörper nach Einführung 
von Staphylo- und Streptokokkenvaccine leicht. 

Meist gelingt es dann häufig, wie wir alle wissen, eine klinische Hei- 
lung einer seit langem bestehenden Pyodermie zu erzielen. Wir sehen, 
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wie mit der Hebung des Komplementbindungsvermögens auf das en 
sprechende Antigen die klinische Heilung fortschreitet, und wir seher. 
daß sie um so prompter vor sich geht, je spezifischer das Antigen für dk 
bestehende Erkrankung ist. Es wirkt also eine Autovaccine besser a: | 
eine Lagervaccine, und wir wissen umgekehrt, daß sehr viele Versag 
der Vaccinetherapie auf der Wahl eines falschen, d.h. eines, ungeni- 
genden und unspezifischen Vaccins beruhen. 

Damit erhebt sich aber gleichzeitig die Frage nach der Spenjii | 
der Vaccinetherapie überhaupt. Wohl können wir zeigen, daß durà 


Einverleibung einer Vaccine die Antikörperbildung gegen das betreffend ' 


Antigen und die klinische Heilung besonders gut gefördert wird, un 
doch müssen wir die Frage nach der absoluten Spezifität dieses Vorgang 
verneinen, wie wäre sonst auch die ähnlich gute Wirkung unspezifischt 
Reizkörper bei Pyodermien zu erklären! 

Um uns auch darüber Aufschluß zu verschaffen, haben wir Pye 


h 


| 


dermiekranken mit schwacher oder negativer Komplementbindug 


reaktion gegenüber ihrem Autovaccin andere Vaccine einverleibt, bei 
spielsweise einem an Acne vulgaris Leidenden, aus dessen Pusten 
Staphylokokken gezüchtet wurden, eine Strepto- oder Gonokokke- 
vaccine. Und nun fanden wir, daß mit auftretender Komplement- 
bindungsreaktion gegen den einverleibten Stamm auch die vorher negi 
tive Komplementbindung gegen den eigenen Stamm positiv wurde, ja 
bisweilen auch gegen vollkommen artfremde Stämme, wie etwa (ron 
kokken. Daraus erhellt, daß die Vaccinetherapie an sich nicht absolu 
spezifisch ist, sondern daß durch die Vaccineeinverleibung die Prolo 
plasmaaktivierung überhaupt angeregt wird. 

Daß die klinische Heilung mit Zunahme der Komplementbindug 
reaktion gefördert wird, ist eine bekannte Tatsache, nicht immer abe! 
gehen klinische Heilung und positive Komplementbindungsreaktion ein- 
ander parallel. Mitunter wird die klinische Heilung allerdings erst durl 
Hebung des Komplementtiters erreicht, in vielen Fällen aber besteht 
ein hohes Komplementbindungsvermögen, und doch geht es mit dt 
Heilung nicht vorwärts. Das hat seinen Grund darin, daß entweder 
nicht genügend Antikörper gebildet werden (oder unspezifischer au 
gedrückt, daß die Protoplasmaaktivierung nicht genügt) oder aber, 
daß die reichlich gebildeten Antikörper nicht in genügender Menge a 
den Herd herangebracht werden können. 

Diesem letzten Hindernis muß durch Ergreifen geeigneter Lola! 
maßnahmen abgeholfen werden, auf die ich hier nicht einzugehen brat 
che. Aber auch im anderen Falle braucht man die Flinte nicht gli? 
ins Korn zu werfen. Es gibt Fälle — und hierher gehören gerade dir 
jenigen, in denen mit lokalen Maßnahmen gar nichts mehr erreicht! 
wird — von Septicämie, in denen jegliche Antikörperbildung damiekr 
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liegt und in denen auch durch keinen spezifischen oder unspezifischen 
Reiz eine solche erreicht werden kann. In solchen Fällen wird entweder 


© überhaupt keine positive Komplementbindung erzielt oder sie ist außer- 


: - ordentlich schwach und fällt sehr bald wieder ab. In solchen Fällen 
~- hat Linser wiederholt empfohlen, einen oder mehrere andere Gesunde 


: durch Einverleibung des Vaccins aus dem Stamme des Erkrankten 


Antikörper bilden zu lassen und dann bei genügend hohem Komple- 
menttiter das Serum dieser Leute dem Kranken einzuverleiben, dessen 
Zellen selbst nicht mehr imstande sind, solche Antikörper zu bilden. 
In solchen Fällen erlebt man häufig geradezu Verblüffendes. 

Erst vor kurzem haben wir mit dem Vorstand der Tübinger Ohren- 
klinik zusammen einen solchen Fall behandelt, in dem eine hervor- 
ragende Pianistin von einem Ohrfurunkel aus eine Schwellung und Ver- 
steifung sämtlicher Gelenke des linken Arms bekam. Bei gleichzeitiger 
Behandlung des Ohrfurunkels trat auf Omnadin, Yatren, Caseosan, 
Eigenvaccine, Normalserum keinerlei Besserung an den Gelenken auf. 
Nach Einverleibung von vorbehandeltem Serum am selben Tage außer- 
ordentlich starke Herdreaktion und Abschwellen der großen Gelenke. 
Derselbe Vorgang wiederholte sich nach jeder neuen Injektion desselben 
Serums, das bis zur vollständigen Wiederherstellung fortgegeben wurde. 
Die vorher negative Komplementbindungsreaktion gegen den eigenen 
Stamm war in der Zwischenzeit positiv geworden, fiel aber bald nach 
Aussetzen der Serumübertragungen wieder ab. Aus diesem Verhalten 
geht einwandfrei hervor, daß das einverleibte Serum nicht bloß als un- 
spezifischer Reiz gewirkt haben kann. Und das ist der Grund, weshalb 
wir die Vaccinetherapie der Einverleibung unspezifischer Reizkörper 
vorziehen. Eine Proteinkörperwirkung mag bis zu einem gewissen Grade 
auch bei der Vaccinetherapie vorhanden sein, eine spezifische Kom- 
ponente läßt sich aber in sehr vielen Fällen nicht verkennen. 


22. Herr Pokorny-Komotau: Zur Ätiologie der Raupendermatitis. 


Die Untersuchungen haben ergeben, daß es sich bei der R.-D. nicht 
um eine Quaddel, sondern um Entzündung handelt. Ferner, daß das 
Raupenhaartoxin keine reine Ameisensäure ist, sondern ein hoch- 
molekulares Toxalbumin sein muß. Die Untersuchungen auf diesem 
Gebiete sind noch nicht abgeschlossen. Der Vortragende erläutert an 
Hand von Diapositiven die Dynamik des Giftapparates des Raupen- 
haares, und zwar lassen sich die bisher untersuchten Raupen in zwei 
Typen einteilen, eine hat den Giftapparat nach einem Bohr- und 
Elastizitätsprinzip, die andere Gruppe nach einem hydrostatischen 
Prinzipe eingerichtet. 


160 E. F. Müller: Haut und autonomes Nervensystem. Diskussion. 


Dritte und vierte Sitzung. 


Dienstag, den 15. September, 9 Uhr vormittags und 3 Uhr nachmittass. 


23. Herr E. F. Müller-Hamburg: Haut und autonomes Nervensysten. 


Untersuchungen am Gefäßsystem, die sich besonders auf Perme- 
bilitätsänderungen und auf Änderungen im Leukocytengehalt stützen 
zeigen, daß sich die autonome Innervation der peripherischen und der 
Splanchnicusgefäße stets entgegengesetzt verhält. Bei Impulsen al 
das autonome System kommt es sofort zu entgegengesetzt gerichtete 
Innervationsänderungen in Haut- und Splanchnicusgebiet. 

Unmittelbar nach einer Salvarsaninjektion kommt es zu eine 
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ganz kurz dauernden Störung, die in den ersten Minuten bei emp 


findlichen Patienten zu klinischen Symptomen führen kann. Eim 


Reizung des autonomen Systems bleibt so lange bestehen, als Are . 


im Körper kreist. Geht diese Reizung über eine bestimmte Grene 
hinaus, so verlieren die vom autonomen System abhängenden Organ: 
ihre volle Funktionsfähigkeit; ist Arsen noch in größeren Mengen in 
Körper, so wird dieses in den gestörten Organen abgelagert, ähnlich der 
Kalkablagerung im absterbenden Gewebe. 

Die Sulfurbehandlung (Natriumthiosulfat) der Salvarsanhauterkrar- 
kungen hebt die Überreizung des autonomen Systems auf und kam 
daher so lange heilend wirken, als die Arsenimprägnation noch nicht 
zu weit vorgeschritten ist. Die Heilung beruht auf einer Reizentlastun 
des autonomen Systems, der wiederhergestellten Funktionsfähigkeit der 
Haut und damit Ausscheidung des bereits abgelagerten Arsens ud 
Schutz vor neuer Imprägnation. 

Die Salvarsanhautschädigung ist als Primärschädigung des auto- 
nomen Systems und damit der Hautfunktionen mit sekundärer Arsen 
imprägnation aufzufassen. 


9 
Diskussion. 


Herr Ernst Sklarz-Berlin weist darauf hin, daß er auf anderem Wege 72 
derselben Auffassung der Salvarsandermatitis als einer Schädigung des vegetative 
Nervensystems gekommen sei. 

Buschke und Sklarz (Hamburger Kongreß), später z. T. in Gemeit 
schaft mit F. Jacobsohn. Leber- und Hautschädigungen nach Salvarsan beruhen 
auf einer Störung des Ionengleichgewichtes, das von wesentlicher Bedeutung fü 
das vegetative Nervensystem ist. 
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24. Herr Ernst Grün-Wien: Über apokrine Sekretionsform der 
Schweißdrüsen in pathologisch verändertem Gewebe. 
Es ist das große Verdienst Schiefjerdeckers und Schaffers, eine ein- 


== heitliche Einteilung der Hautdrüsen auf entwicklungsgeschichtlicher, 


funktioneller und vergleichend-anatomischer Basis für die gesamte 


. Säugetierreihe vorgeschlagen zu haben. 


In aller Kürze soll auf diese vielfach schon bekannte Einteilung 
der Hautdrüsen eingegangen werden. Ranvier (1887) und später von 
Eggeling (1905) versuchten eine Trennung der Hautdrüsen überhaupt 
nach der morphologisch erkennbaren Art der Sekretion in holokrine — 
nekrobiotisch sezernierende — und merokrine, vital sezernierende. Die 
letzteren, die merokrinen Drüsen, teilte dann Schiefjerdecker nicht nur 
nach dem auffällig differenten Merkmal der Größe und Sekretbildung, 
sondern auch nach ihrem Vorkommen, und besonders nach dem histo- 
genetischen Verhalten, wieder in zwei Arten: in merokrine-ekkrine, kurz 
e-Drüsen, und in merokrine-apokrine, kurz a-Drüsen. 

Entwicklungsgeschichtlich stammen die a-Drüsen vom primären Epi- 
thelkeim, also schon differenziertem Epithel, aus dem sich gemeinsam 
das Haar und später die Haardrüse entwickelt. Die e-Drüsen bilden 
sich direkt von der Epidermis aus. Dieser so wichtige und anscheinend 
wesentliche Unterschied in der Histogenese kann natürlich in dem schon 
ausgebildeten Zustande der merokrinen Drüsen nicht immer festgestellt 
werden. Es gibt aber genügend morphologische und funktionelle Ver- 
schiedenheiten, welche die Trennung unter normalen Verhältnissen ge- 
statten. 

Es sollen in dieser Arbeit nur die verschiedenen morphologischen 
Vorgänge bei der Sekretbildung der beiden Drüsenarten kurz besprochen 
werden. Bei den e-Drüsen werden Stoffe aus der Zelle ausgeschieden, im 
wesentlichen als flüssiges Sekret ohne Gestaltsveränderungen der Se- 
kretionszelle ; bei den apokrinen Drüsen wird ein Teil des Zellprotoplasmas 
selbst abgestoßen, wobei die Drüsenzelle weitgehende morphologische 
Veränderungen eingeht. Der genaue Vorgang dieser nur zum Teil 
nekrobiotischen Art der Sekretbildung der a-Drüsen, wobei aber die 
Zelle nicht zugrunde geht, sondern sich wieder erholt, ist folgender: 
die niedrigen, in Ruhe befindlichen Zellen, die mit der ganzen Ausdehnung 
der Seitenwände aneinanderstoßen, werden höher, bilden abgerundete 
Spitzen, Auswüchse genannt, die mit der Höhenzunahme dunkler und 
granuliert werden und dann papillenförmig weit in das Lumen hinein- 
ragen. Die nach dem Drüsenlumen gelegenen Zellanteile weichen aus- 
einander und die Auswüchse werden abgestoßen, im Lumen aufgelöst, 
und gehen in ein gerinnbares Sekret über. 

Diese zwei verschiedenen Sekretionstypen der Schweißdrüsen können 
amter normalen Verhältnissen bei ungestörten Lebensbedingungen in 
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einer gesunden Haut streng voneinander unterschieden werden, indem 
die e-Drüsen ein flüssiges Sekret liefern, ohne daß die Sekretionszelle 
dabei morphologisch erkennbare Veränderungen eingeht, dagegen die 
a-Drüse Gestaltsveränderungen der Zelle bei der Sekretion mit Abstoßen 
von Protoplasmateilen aufweist. 

Im folgenden soll über einige Fälle berichtet werden, bei denen die 
Schweißdrüsen selbst eigentlich primär gar nicht erkrankt sind, sondern 
nur unter ganz andere von normalen Verhältnissen weit abweichende Be- 
dingungen durch die Veränderungen der Umgebung gestellt wurden. Dabei 
zeigen manche Schweißdrüsen zuweilen eine Sekretionsform, die mit 
voller Berechtigung apokrin genannt werden kann, indem bei der Se- 
kretion Protoplasmateile abgestoßen werden. Und zwar finden sich 





Abb. 1. Fall I. (Hist. Nr. 5220.) Abb. 2, Fall II. (Hist. Nr. 5293.) 


diese Bilder in Drüsen, die man nach dem sonstigen Bau des sezer- 
nierenden und ausführenden Teiles, nach ihrer fehlenden Beziehung zum 
Haarfollikel sowie nach dem Ort ihres Vorkommens, da sie an solchen 
Stellen festgestellt wurden, wo a-Drüsen sich gar nicht finden (wie Unter- 
schenkel, Handrücken, Rücken, Gesicht), als e-Drüsen anzusprechen 
wären. Es dürfte sich eben in unseren Fällen um keine echten apo- 
krinen Schweißdrüsen im Sinne Schiefferdeckers, sondern um e-Drüsen 
handeln, die in apokriner Form sezernieren, indem sie unter beson- 
deren Umständen Protoplasmateile abstoßen. 

Sämtliche nun zur Demonstration gelangenden Präparate sind 
Biopsien, stammen also von lebensfrisch fixiertem Material. Die Fixie- 
rung erfolgte in Müller-Formol oder Formalinalkohol. Eingebettet 
wurde in Paraffin. Hämatoxilin-Eosinfärbung. 

Fall I (Hist. Nr. 5220). Probeexeision vom Rande eines torpid 
verlaufenden Geschwürs am Unterschenkel, also einer Gegend, wo 
a-Drüsen in der Regel nicht vorkommen. Histologisch besteht ein gleich- 
mäßiges Infiltrat aus Rund- und spärlichen Plasmazellen. Die Drüsen- 
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schläuche sind erweitert und von einer schmalen Zone zellarmen Bindege- 
webes umgeben. Die Drüsenzellen sind hoch zylindrisch, die Kerne basal 
gestellt und chromatinreich, das Protoplasma ist hell und granuliert 
und bildet gegen das Drüsenlumen zu ganz unregelmäßig kuppen- 
förmige oder kolbige Fortsätze (Auswüchse). Dieselben gehen in die 
Kontur der Zelle über, sind also dem Protoplasma angehörend. Sie 
werden dann an ihrer Basis abgeschnürt und in das Drüsenlumen ab- 
gestoßen. 

Fall II (Hist. Nr. 5293). Ein Basalzellencarecinom, das am Rücken 
eines 64jährigen Mannes zur Entwicklung gelangte. Die Schweißdrüsen, 
die anscheinend dem e-Drüsen- 
typus angehören, sind an der Pe- 
ripherie des Careinoms größten- 
teils von einem plasmacellulären 
Infiltrat umgeben, woselbst auch 
das Bindegewebe gewuchert und 
kernreich ist. 

In unserem Bilde scheinen die 
Drüsenzellen gegenüber der Norm 
etwas vergrößert zu sein und 
sitzen einem schwach entwickel- 
ten Myoepithel auf. Die Kerne 
liegen zentral und sind gut ge- 
färbt. An dem dem Lumen zu- 
gewandten freien Zellrand sieht 
man konische, zum Teil halb- 
kugelige Protoplasmafortsätze, die sich, wie das Protoplasma selbst, 
mit Eosin rosarot färben. Einige werden an der Basis schmäler, wie 
eingeschnürt, und stehen nur mit einem schmalen Protoplasmastreifen 
mit der Zelle in Verbindung. Im Lumen selbst sind in diesem Schnitte 
keine Gebilde sichtbar. 

Gegenüber dem Fall I wäre hervorzuheben, daß im Falle II die 
Cuticula in Form eines dichteren Protoplasmastreifens am freien Zell- 
rand mit Ausschaltung der eben beschriebenen Protoplasmafortsätze 
(die auch hier in die Kontur der Zelle übergehen), gut ausgeprägt ist, 
. und daß die Zelle selbst geringgradigere Gestaltsveränderungen zeigt. 
Dieses Bild entspricht etwa der noch später zu erwähnenden ‚,‚Tröpfchen- 
sekretion“ Schiefferdeckers. 

Fall III (Hist. Nr. 5006). Das Präparat stammt von einem Tumor 
an der Schläfe eines 66 jährigen Mannes. Das histologische Bild zeigt 
ein aus Rundzellen und Plasmazellen und vielen eosinophilen Zellen 
bestehendes Infiltrat der Cutis. Besonders dicht ist das Infiltrat um 
die Schweißdrüsen, die sich deutlich von der weniger infiltrierten Um- 
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Abb. 8. Fall II. (Hist. Nr. 5006.) 
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gebung abheben. Die Drüsenschläuche sind erweitert, einschichtiz. 
haben ein gut entwickeltes Myoepithel und zeigen an einzelnen Stellen 
lebhafte sekretorische Tätigkeit. Dortselbst sind die Drüsenzelkı 
zylindrisch mit gut färbbaren chromatinreichen Kernen. An dem freien 
Zellrand sendet das Protoplasma gegen das Lumen zu verschieden g- 
staltete Protoplasmaauswüchse. Im Drüsenlumen selbst finden sich 
wenige mit Eosin gefärbte Sekretkugeln. 

Fall IV (Hist. Nr. 5386). Probeexcision aus der Randpartie eines 
Röntgenspätulcus vom Handrücken eines Mannes, der wegen Th. 
verrucosa bestrahlt wurde. Es findet sich eine unregelmäßige Ver- 
breiterung und Verlängerung der Retezapfen neben Rundzelleninfitrt 
der papillären und subpapillären Schicht sowie der Umgebung dr 
Schweißdrüsen. Das cutane Bindegewebe ist verdichtet, zellarm um 
narbig verändert. Das Bild zeigt einen Querschnitt eines Drüsen- 
schlauches, in dessen Lumen sich zahlreiche Kügelchen und Scheiber 
finden. Die hochzylindrischen Zellen haben chromatinreiche Kerne und 
das Protoplasma wölbt sich zungenförmig in das Drüsenlumen vor. 
Die Protoplasmafortsätze werden abgestoßen und füllen dann als kugel- 
oder scheibenförmige Gebilde das Drüsenlumen aus. 

Fall V (Hist. Nr. 5257). Ausgedehntes Plattenepitheleareinom ds 
Unterschenkels am Boden einer Verbrennungsnarbe. Es besteht eine 
zellige Infiltration und Bindegewebszunahme um die Drüsenschläuck. 
Die Drüsenzellen selbst sind gewuchert und vermehrt. Die meisten vol 
ihnen zeigen Gestaltsveränderungen in Form von Protoplasmavorwül 
bungen und Kuppenbildungen, die in das Drüsenlumen vorspringe. 
Diese werden dann abgeschnürt und abgestoßen und liegen im Drüsen- 
lumen frei zutage. 

Zusammenfassend zeigen die Bilder eine Abstoßung von Protoplasma- 
teilen, somit eine für die apokrinen Drüsen charakteristische Form der 
Sekretion. Während aber bei echten apokrinen Drüsen zuerst die Epithel- 
zelle höher wird, dann eine schöne Kuppe bildet und schließlich ein 
Zellanteil ins Lumen abgestoßen wird, also ein streng zyklischer Verlauf 
sich abspielt, kann in den demonstrierten Fällen dieser letztere nicht 
nachgewiesen werden. Wenn es auch zur Abstoßung von Protoplasma 
anteilen ins Drüsenlumen kommt, so können die Vorstufen fehlen oder 
zumindest nicht voll ausgebildet sein. 

Diese demonstrierten Abweichungen im Sekretionsvorgang und 
aller Wahrscheinlichkeit im Sekret selbst unter pathologischen Ver 
hältnissen werden uns vielleicht verständlich, wenn man bedenkt. 
daß die Sekretion der Schweißdrüsen (wie der Drüsen überhaupt 
nicht nur von einer eigenartigen Beschaffenheit der Sekretion 
zelle abhängt, die das eine Mal flüssiges, das andere Mal Protoplasma- 
teile enthaltendes Sekret liefert, sondern auch von den Bedingungen, 
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unter welchen sich der sekretorische Vorgang abspielt. Denn wenn 
die Sekretionszelle unter andere, von der Norm weitgehend abweichende 
biologische Bedingungen gestellt wird, wie es in den demonstrierten 
Bildern der Fall ist, so muß sich dies irgendwie kenntlich machen, sei 
es im Ablauf der Sekretion oder im Sekret selbst, in dem es sich physi- 
kalisch-chemisch ändert. Daraus resultiert eine apokrine Sekretions- 
form von Drüsen, die als e-Drüsen anzusprechen wären, wobei die bio- 
logischen Verhältnisse, bedingt durch pathologische Zustände in der 
unmittelbaren Nachbarschaft, als wahrscheinliche Ursache anzunehmen 
sind. 

Dieser Sekretionsmodus knüpft an die von Schiefferdecker beschriebene 
„Tröpfchensekretion‘‘ der e-Drüsen bei einem Sudanneger an, allerdings 
scheint es sich dort um keine pathologische Haut gehandelt zu haben. 
Doch scheint es, daß nicht alle unsere Fälle mit dieser Sekretionsart 
übereinstimmen, denn es finden sich auch weitgehende Gestaltsverän- 
derungen der Sekretionszelle, die nicht für die ‚Tröpfchensekretion‘“ 
sprechen. Um vielleicht etwas ähnliches handelt es sich wahrscheinlich 
in der Beobachtung Planners, der eine Neubildung von Drüsenschläuchen 
unter pathologischen Bedingungen in der Bauchhaut anführt, ‚‚die 
nicht mehr nach dem zu erwartenden physiologischen ekkrinen Se- 
kretionstypus funktionierten, sondern eine Annäherung an den apo- 
krinen Typus der Sekretion erfahren hatten“. 


Diskussion. 


Herr Arzt: Grün wollte nur einen apokrinen Sekretionstypus an Lokalisations- 
stellen zeigen, wo er normalerweise nicht vorkommt. Ein Einwand kann natürlich 
gemacht werden, betreffend die normale Histologie der Schweißdrüsen, die mir 
noch nicht völlig geklärt erscheint. 


25. Herr W. Pick-Prag-Teplitz: Zur Pathogenese der Fox-Fordyce- 
schen Krankheit. 

Zwei typische Fälle. Der eine rein, die charakteristischen folliku- 
lären Knötchen in reihenförmiger Anordnung, der zweite mit ekzema- 
tösen Erscheinungen kombiniert. Beides Frauen; der eine Fall ohne 
Menstruationsstörung, der ekzematöse mit unregelmäßiger Menstruation; 
beide Fälle jüdische Mischrasse, beide im Habitus mehr nach der jü- 
dischen Seite neigend. 

Was mich neben der völligen Hilflosigkeit in therapeutischer Be- 
ziehung am meisten beschäftigte, war die in allen Fällen hervortretende 
Gesetzmäßigkeit der Lokalisation, und die Frage, warum gerade in Achsel- 
höhlen und ad pubes, ließ mich nicht los. Es war da eine Analogie mit 
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einigen selteneren Erkrankungen unbekannter Ätiologie (wie Pemphigus 
vegetans, Acanthosis nigricans, Impetigo herpetiformis) gegeben, aber 
auch mit einer recht gewöhnlichen bekannter Ätiologie, der Phthiriasis. 
Versuche, die ich über das @eruchsvermögen der Läuse anstellte, ergaben, 
daß dasselbe im Gegensatz zu der bisherigen, namentlich von Haase 
vertretenen Anschauung, ein äußerst empfindliches ist. Sie wittern 
einen von einer geeigneten, besonders weiblichen Person eine Zeit lang 
unter der Achselhöhle getragenen Wattebausch auf weite Entfernung 
und lassen sich durch keinerlei Barrikaden aus noch so stark riechenden 
Substanzen (wie Campher, Naphthalin, Insektenpulver) aus der Bahn 
bringen. Sie sind eben ganz auf diesen animalischen Geruch eingestellt, 
ähnlich wie der Hund, der sich in der Verfolgung der Spur durch keinerlei 
Schuhcrème beirren läßt. Über diese Versuche wird an anderer Stelle 
berichtet. Sie legten den Gedanken nahe, auch bei der Fox-Fordyceschen 
Krankheit eine Beziehung zu den gerade an deren Prädilektionsstellen 
gehäuft vorhandenen Duftdrüsen, den apokrinen Drüsen Schiefferdeckers, 
anzunehmen, eine Vermutung, die durch den histologischen Befund 
bestätigt wurde, insofern wir die hauptsächlichsten Veränderungen 
gerade im Gebiete der großen Schweißdrüsen, und nur an diesen, sowie 
entlang ihren Ausführungsgängen finden. 

Die Annahme eines Zusammenhanges der Erkrankung mit den apo- 
krinen Drüsen lag nahe. Kress hat ihn laut brieflicher Mitteilung bereits 
vermutet, Fischer hat kürzlich in einer vorläufigen Mitteilung auf 
ihn hingewiesen. 

Die Ätiologie ist damit noch nicht voll geklärt. Ein belebtes Virus 
denkbar, wenn auch nicht sehr wahrscheinlich. Ähnlich wie der Demodex 
follieulorum in den Talgdrüsen könnten irgendwelche Mikroben in dem 
Sekrete der großen Schweißdrüsen ihre besten Existenzbedingungen 
finden. Bisher spricht nichts dafür. Mehr Wahrscheinlichkeit hat die 
Annahme einer Dysfunktion der Drüsen. Die haben normalerweise nach 
Schiefferdecker die Funktion von Duftdrüsen. Die stets mit ihnen ver- 
gesellschafteten Haare wirken als Duftpinsel und vergrößern die Ver- 
dunstungsfläche des Sekretes. Sie stehen in innigem Zusammenhang 
mit den Sexualorganen. Wälsch sieht in ihnen direkt sekundäre Ge- 
schlechtsmerkmale, Loeschke konnte nachweisen, daß sie die zyklischen 
Veränderungen der Sexualorgane mitmachen. Sie künden gleichsam 
gewisse Vorgänge in den Sexualorganen nach außen an und erhöhen 
so die Wahrscheinlichkeit, daß diese ihrer Bestimmung zugeführt werden. 
Ganzähnlich, wie ja auch im Pflanzenreiche häufig der Duftim Dienste 
der Fortpflanzung steht. 

Der Zusammenhang der Fox-Fordyceschen Krankheit mit den 
Sexualorganen scheint sich auch aus dem Zr/olg der Therapie zu ergeben. 
Die Krankheit galt als durch kein Mittel zu beeinflussen und Finsen 
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aus der Klinik Rasch (Kopenhagen) hat deshalb kürzlich erst die Total- 
excision der erkrankten Partien vorgeschlagen. Auch in meinen Fällen 
versagten alle angewandten Mittel, bis ich Ovarialpräparate anwandte, 
die den prompten Effekt hatten, daß der Juckreiz nachließ, zeitweise 
auch völlig schwand und nur noch während der Menstruation verstärkt 
auftrat. Auch da gelang es dann, durch Sistomensin, ein Corpus luteum- 
Präparat, ihn niederzuhalten. 

Da Zahl und Vorkommen der apokrinen Drüsen nach Schiefferdecker 
bei den einzelnen Rassen verschieden ist — er konnte diesbezüglich 
eine vom Australier über den Chinesen und Kamerunneger zum deutschen 
Weibe und schließlich zum deutschen Manne abfallende Reihe auf- 
stellen —, wäre es möglich, daß gewisse Rassen mehr, andere weniger 
zur Erkrankung dieser Drüsen disponiert erscheinen. Auch wäre es denk- 
bar, daß bei Mischrassen, bei denen gleichsam zwei verschiedene Anlagen 
im Kampfe liegen, die Disposition noch erhöht wird. Das scheinbar 
häufigere Vorkommen der Erkrankung in Amerika, wo Mischrassen häufig 
sind, sowie meine beiden Fälle, könnten in diesem Sinne sprechen. 

Ist dies auch vorläufig noch hypothetisch, so muß doch jedenfalls 
der Zusammenhang der Fox-Fordyceschen Krankheit mit den großen 
Schweißdrüsen als erwiesen angesehen werden. Um so bewundernswerter 
bleibt der klinische Blick der beiden amerikanischen Autoren, die, ohne 
Ahnung des Zusammenhanges, das Krankheitsbild als selbständig er- 
kannt und aus dem Rahmen der Neurodermitis, in den es leider immer 
noch fälschlicherweise eingefügt wird, losgelöst haben. Die Erkenntnis 
des Zusammenhanges hat uns jetzt in Form entsprechender Organ- 
therapie auch das geeignete Mittel zur Behandlung des qualvollen 
Leidens in die Hand gegeben*). 


Diskussion. 


Herr Jadassohn - Breslau. Bei der Seltenheit der For-Fordyceschen Krankheit 
ist es zur Entscheidung der schwebenden Fragen notwendig, möglichst alle Fälle 
zu sammeln. Jadassohn hat in den letzten Jahren 4 Fälle gesehen — 3 in der 
Privatpraxis, 1 in der Klinik —, alle 4 weibliche Individuen. Es handelte sich 
um eine 48jährige Frau, die 2 Jahre vor der Erkrankung eine Uterusexstirpation 
durchgemacht hatte, um eine 46 jährige mit einem Prolapsus uteri, um eine 39jährige 
(sehr nervöse) mit einem Myom; die klinische Patientin war ein noch nicht men- 
struiertes gesundes Mädchen von 13 Jahren. Unter den 3 Frauen waren 2 semitisch. 
Die Beziehungen zu den Genitalorganen bedürfen natürlich noch weiterer Studien. 


Herr Justus - Budapest zeigt eine Moulage von Fox-Fordycescher Erkrankung: 
Frau von 32 Jahren, regelmäßiger Menstruation. Das Jucken in den Achseln, 
um den Brustwarzen, in der Schamgegend besteht seit 3 Jahren. Unmittelbar 


*) Erscheint in extenso in „Archives of dermatology and syphilology“. 
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vor der Menstruation ist das Jucken bedeutend heftiger. Jede Aufregung, jede 
psychische Emotion rief starke Schweißabsonderung in den Axillen mit nach- 
folgendem, heftigem Jucken hervor. Der histologische Befund: ausgesprochene 
Veränderungen der apokrinen Drüsen. 


Herr Ehrmann-Prag bringt die Drüsenveränderung mit der Neurodermitis inso- 
fern in Verbindung, als man bei Frauen die Neurodermitis oft bei Störungen des Ovars 
und Uterus findet, die nur zuweilen — nicht immer — durch Organotherapie 
geheilt werden. Er stellt sich vor, daß ähnlich wie die Seborrhöe auch diese ge- 
änderte Drüsensekretion als provozierendes Moment für die lokale Eruption 
fungiert. Die histologischen Veränderungen entsprechen einer Neurodermatitis, 
besonders die Hornpfröpfe in den Ausführungsgängen. Die Haarbälge kommen 
bei Unterschenkel-Neurodermitis bei Männern vor, wie auch die Fox-Fordycesche 
Form bei Männern wie bei jungen Knaben vorkommt. 


Herr Erich Hoffmann - Bonn erkennt auf Grund der Erfahrungen im Rhein- 
land die besondere Art der Fox-Fordyce-Krankheit an. Er weist auf das teller- 
förmige Ekzem an den Warzenhöfen bei Frauen (nach Scabies und Wochenbett) 
hin, wobei Untersuchungen an seiner Klinik noch keinen sicheren Zusammenhang 
ergeben haben, dann auf die von ihm schon vor Jahren erwähnten möglichen Be- 
ziehungen zu Erkrankungen hin, die er anläßlich des ersten Vortrages von Schieffer- 
decker erwähnt (pathologische exzessive Duftausströmungen, evtl. Paget). 


Herr Brill- Jena. Zusammenhänge zwischen endokrinem Apparat und 
Schweißsekretion sind sehr wahrscheinlich: Wir beobachteten einen Fall, bei dem 
eine Frau jedesmal zur Zeit der Menstruation starke lokale Schweiße zeigte an 
Achsel, Händen, Füßen und Schamberg. Wir unterscheiden streng 1. zwischen 
lokalen, psychisch geleiteten Schweißen, die Funktionsvorgängen innerhalb des 
vegetativen Systems stark unterworfen sind, und 2. allgemeinen Körperschweißen, 
als Zeichen gesteigerten Gesamtstoffwechsels. Konstitutionell handelt es sich 
hier um verschiedene Typen. An Hand von ausgedehnten Untersuchungen des 
vegetativen Nervensystems zeigten diejenigen Patienten mit lokalen Schweißen 
sich übererregbar im Parasympathicus. Unser Untersuchungsmaterial bestand 
aus Ekzematikern und dem entsprechenden Kontrollmaterial nicht Hautkranker. 


Herr Freund-Wien berichtet kurz über 4 Fälle von Fox-Fordyce, von denen 
einer dadurch bemerkenswert ist, daB er einseitig ist (Achselhöhle). 


Herr Kyrle-Wien bemerkt zu den Ausführungen Picks, daß Beziehungen des apo- 
krinen Drüsensystems zum Sexualorgan zweifellos bestehen, daß aber hinsichtlich 
der näheren Einzelheiten noch weitere Studien nötig seien. Systematische Unter- 
suchungen, die an.der Fingerschen Klinik von H. Klaar durchgeführt wurden, 
zeigten beispielsweise, daß durchaus nicht immer zur Zeit der Menstruation oder 
im Prämenstrium die Drüsenplatte in der Axilla im Zustand der Hyperfunktion 
sein muß, wie Löschke dies behauptet, daß auch in der Gravidität das apokrine 
System durchaus nicht immer anschwellen und in den Zustand der Hypersekretion 
geraten muß — es kann sein, doch besteht kein zwangsläufiges Verhältnis. Bei 
Frauen jenseits des Klimakteriums finden sich gelegentlich Achseldrüsen in voller 
Funktion — also auch hier liegen die Dinge durchaus nicht so, daß das Senium 
der Frau jedesmal mit Atrophie des Achseldrüsenorgans einhergeht. Zukünftige 
Studien werden uns die wirklichen Zusammenhänge zwischen apokrinen Drüsen 
und Sexualsphäre ergeben — dermalen können wir als sicheres Ergebnis nur 
verzeichnen, daß das apokrine Drüsensystem um die Pubertät zu funktionieren 
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beginnt. Zu achten ist bei künftigen Studien auf die intimeren Sekretionsvorgänge 
der Drüsenepithelien, vor allem auf ihre Beteiligung am Eisenstoffwechsel, wie 
Komma zuerst nachgewiesen hat. 


Herr Mulzer-München. Im April 1925 im ärztlichen Verein zu Bamberg demon- 
striert — der 30. Fall damals —, der 3., der in Deutschland publiziert wurde. 

Von Buck für die Arning-Festschrift veröffentlicht. Wiederholt ärztliche 
Behandlung in Kliniken, darunter auch die meine aufgesucht — Ekzem — heilt 
bald, kommt aber bald wieder mit Rezidiv. 

Kommt Anfang dieses Jahres wieder. Diagnose Seborrhöe und seborrhöisches 
Ekzem auf Kopf, Brust und Armen, besonders aber in den Achselhöhlen. Heilt 
innerhalb von 4 Wochen auf entsprechende Behandlung ab. — Nur Jucken bleibt. 
Soll als Aggravantın entlassen werden. 

Nates angesehen: typ. Fox-Fordyce: in leicht pigmentierter Haut zahlreiche 
mit — reichlich stecknadelkopfgroßen. dicken sagokornähnlichen Knötchen — 
reihenförmig angeordnet, nirgends konfluierend. — Oft kleine Eindellung, mit 
Schweißtropfen bedeckt. 

Histologisch: Die großen Schweißdrüsen befallen: Ausführungsgang erweitert 
und gestreckt, Windungen eingedrückt, Ausgänge etwas erweitert, an einigen 
Stellen leicht cystisch. Keine Vertiefung. Von mäßig dichtem Infiltrat umgeben bis in 
den Papillarkörper und, besonders um die Ausführungsgänge, bis in das Epithel. 

Akanthose, besonders am Ausführungsgange der Drüse. 

Leichtes Ödem im Epithel. 

An einzelnen Stellen Parakeratose und Hyperkeratose (Hornpfropf). 

Wir haben, m. E. zum ersten Male, ausgesprochen, daß es sich um eine Er- 
krankung der apokrinen Drüse im Sinne Schiefferdeckers handelt und demgemäß 
auch — erfolglos — mit Ovarialpräparat behandelt. — Röntgentherapie oder 
Excision mit Transplantation, Warzenhöfe — hier viel Jucken! — sowie Regio 


montis veneris nicht befallen. 


Herr Arndt - Berlin. Durch das, was wir eben gehört haben, könnte der 
Anschein erweckt werden, als ob die Fox-Fordycesche Krankheit etwas ganz 
Neues wäre. Ich habe derartige Fälle nicht so ganz selten gesehen und sie immer 
als eine klinisch etwas ungewöhnliche, an den Follikeln resp. Schweißdrüsen loka- 
lisierte Form der Neurodermitis chronica circumsripta aufgefaßt. Gegen diese 
Auffassung spricht meines Erachtens, auch nach dem heute an dieser Stelle vor- 
getragenen, weder das klinische noch das histologische Bild. 


Herr Delbanco-Hamburg berichtet über eine zweite eigene Hamburger Beob- 
achtung, so daß Hamburg über 3 Fälle mit dem Mulzer-Buckschen Fall verfügt. In 
seiner im Oktober erscheinenden zweiten Arbeit (Arch. f. Tropenkrankh.) hat er die 
von Pick soeben geäußerte Hypothese berührt, aber auch eine andere erörtert, 
daß die Hyperkeratose bzw. die Follikelsperre das primäre und alles andere se- 
kundär sei, d. i. unter anderem die perifolliculäre und periglanduläre Infiltration, 


alles im Spiel des Circulus vitiosus. 


Herr Sack-Baden-Baden. Anschließend an die Diskussionsbemerkung von 
Ehrmann und Justus verweise ich auf mein Referat „Zur Psychogenese und Psycho- 
therapie der Hautkrankheiten“. Alle Fälle von heftigem Pruritus, mögen sie 
morphologisch und histologisch auch ein klar umschriebenes Krankheitsbild sin 
generis darstellen, erfordern eine sorgfältige psychische Exploration. Man wird 
dann gelegentlich in Hinsicht auf die Genese zu den überraschendsten Entdek- 


kungen kommen. 
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26. Herr Riehl-Wien: Die Therapie sehwerer Verbrennungen durch 


Bluttransfusion. 

Herr Riehl bespricht den günstigen Erfolg, welcher durch Blut- 
transfusion bei schweren Verbrennungen an 7 Fällen von ihm beobachtet 
worden sind. Wird ausführlich publiziert (s. auch das Zbl. f. Haut- u. 
Geschlechtskrankh. Bd. 18, 1926. S. 482. | 


Diskussion. 


Herr Nobl - Wien begrüßt es als höchst segensreich, daß mittels den som 
Riehl empfohlenen Bluttransfusionen nicht nur der unmittelbare Verbrennungstod. 
sondern auch der nach einiger Zeit eintretende verhütet werden kann. Für au 
gedehnte Verbrennungen im Granulationsstadium empfiehlt Nobl das Inplar- 
tationsverfahren nach Braun, welches bekanntlich in der Versenkung kleinster 
Oberhautbänder- und -fragmente (2 qmm) in die Tiefe der Granulationsflächen 
beruht. Die kleinsten Stecklinge sind nicht nach der Oberhautseite zu orientieren. 
da, der Wachstumstendenz folgend, bei der Proliferation der Implantate die Epi 
dermis die Richtung nach oben nimmt. Bei gleichzeitiger Einpflanzung von 10 
und mehr aus Tierbändern gewonnenen Stecklingen schießen gleichzeitig Hur- 
derte von Epithelinseln auf, welche in gegenseitiger und Randanziehung rasch det 
Defekten zu neuen, soliden, kosmetisch und funktionell befriedigenden Deck: 


schichten verhelfen. 


27. Herr C. Lennhoff-Magdeburg: Eine neue Differenzialfärbung tür 


Bakterien. 

Bei folgender Färbung werden aus jungen Kulturen Streptokokken 
blau, Staphylokokken rot gefärbt: 

1% Tannin 11 ccm + 5% Oxalsäure 1 ccm 30 Min. 

Abspülen mit Leitungswasser, dann mit dest. Wasser. 

Abtrocknen mit Fließpapier. 

1% Eisenchlorid 30 Min. 

Abspülen mit dest. Wasser, trocknen mit Fließpapier. 

l Teil Carbol-Fuchsin + 1 Teil Carbol-Gentianaviolett + 4 Teile 
21/,proz. Carbolwasser 45 Min. 

Abspülen mit Leitungswasser, trocknen mit Fließpapier. 


Durch Erwärmen kann man die Färbedauer abkürzen: 

1%, Tannin 11 cem + 5% Oxalsäure 1 cem !/, Min. unter Erwärmen. 

Abspülen mit Leitungswasser, dann mit dest. Wasser. 

Trocknen mit Fließpapier. 

1%, Eisenchlorid !/, Min. unter Erwärmen. 

Abspülen mit dest. Wasser, trocknen mit Fließpapier. 

1 Teil Carbol-Fuchsin + 1 Teil’ Carbol-Gentianaviolett + 4 Teile 
21/, proz.Carbolwasser 3/4 Min. unter Erwärmen. 

Abspülen mit Leitungswasser, trocknen mit Fließpapier. 


schwerer Pren 
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Die Färbung gelingt nur aus frischen Kulturen. Bei älteren Kulturen 
erscheinen bei Streptokokken analog der Gramfärbung immer mehr 
rote Exemplare, die Staphylokokken nehmen allmählich bei älteren 
Kulturen einen mehr bläulichen Farbton an. 

Läßt man Ausstriche lange liegen, so gelingt die Färbung nicht mehr. 

Ein Einfluß der Nährböden auf den Ausfall der Färbung konnte 
nicht festgestellt werden. 

Eine befriedigende Analyse der Färbung kann nicht gegeben werden, 
sicherlich weist die Färbung darauf hin, daß Differenzen in dem Aufbau 


der Streptokokken und Staphylokokken vorhanden sind. 


- Diskussion. 


Herr Schumacher-Berlin. Die Unterschiede, die der Herr Vortragende bei 
der Färbung verschieden alter Kulturen findet, dürften auf einem verschieden 
hohen Gehalt der Zellen an Lipoideiweißverbindungen beruhen. So läßt sich 
beispielsweise leicht durch die Färbung mit der Viktoriablaubase bei Hefe zeigen, 
daB die Hefezellen reichliche Mengen ihrer Lipoideiweißverbindungen verlieren, 
wenn die Hefe hungert, beispielsweise sich in einem zugedeckten Becherglas be- 
findet. Siehe auch Schumacher, „Zur Chemie der Desinfektion und über Be- 
ziehungen zwischen chemischer Konstitution und pharmakologischer Wirkung“. 
Zentralbl. f. Bakteriol., Parasitenk. u. Infektionskrankh., Abt. 1, Orig. (im Druck). 


28. Herr Edv. Gundersen-Oslo: Pilzuntersuchungen über das Pro- 


blem der Gramfärbung. 

Die Gramfrage ist bis heute für die Bakteriologen ein unge- 
löstes Problem. Auch für die Dermatologen darf diese Frage Interesse 
haben, da Untersuchungen über das Verhalten der Pilze zur Gram- 
färbung neues Licht auf diese Frage werfen können. 

Die Hyphomyceten sind bis jetzt als grampositiv aufgefaßt worden. 
Bei Pilzerkrankungen kann man im Haare das grampositive Sporen- 
mycel finden. In Epidermisschuppen aber findet man sowohl gram- 
positive als gramnegative Pilzelemente. 

Meine Aufgabe war zu erforschen, unter welchen Bedingungen diese 
verschiedenen Grramformen auftreten, sowie die eventuelle Gesetzmäßig- 
keit dieses Verhaltens festzustellen. Die Pilze sind als Bodenkolonien 


in flüssigen Medien gezüchtet, in welchen hemmende und fördernde 


Faktoren das Wachstum beeinflussen können und unter diesen ver- 
schiedenen Wachstumsbedingungen ist das vegan der „izelemente 


zur Gramfärbung untersucht. 
Pi. I zeigt die Wachstumskurve und den Gramcharakter bei Züch- 


tung des Favuspilzes in gewöhnlicher Nährbouillon von verschiedener 
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Verdünnung mit physiologischem Salzwasser. Die Ordinaten stell: 
den Durchmesser der Pilzkolonie in den verschiedenen Bouillonve: 
dünnungen dar. In den zwei ersten Gliedern mit optimalem Wachstum 
entwickelt der Pilz ein rein gramnegatives Mycel. In den zwei letzter 
Gliedern mit minimalen 
Wachstum entwickelt sid 
dagegen ein grampositive 
Mycel. Auf den Zwischen- 
stufen mit etwasgehemnten 
Wachstum findet man # 
wohl grampositive als gran- 
ANDI 30 35 2 6 3 15 ò negative Pilzelemente. Dies 
Abb. 1. Planche I. Achorion schönleinil. Wachstums- Umschlag des Gramchank- 
kurve bei steigender Verdünnung der Bouillon. : ; , 
ters erscheint am ersten m 

z = der Endhyphe des Pilzfaden: 

mit einer homogenen Blau 
färbung der Endhyphe. Aui 
der nächsten Stufe tritt ein 
grampositive Granulierung 
des Cytoplasma auf, und bei 
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a minimalem Wachstum treten 

N 4 » 

16, pro lENaL) 8 4 2 7) grampositive Sporen, Ende 

Abb. 2. Planche II. Epidermophyton inguinale. sporen und Hyphen hervor. 

Wachstumskurve bei verschiedener NaCl-Konzen- : ia Einvi 
tration in 6 proz. Bouillon. Pl. II zeigt die Einwr- 


kung des Chlornatriunis auf 
Wachstum und Gramver: 
hältnis des Epidermophyton: 
bei Züchtung in 5% mi 
destilliertem Wasser ver 
dünnter Bouillon. Wach- 
tumsoptimum erscheint in 
salzfreier Bouillon mit aus 
schließlich gramnegativen 
Pilzelementen. Von 2 undt 


pro mille Chlornatrium win 
Abb.8. Planche III. Epidermophyton iaioe: Wachs- i 
tumskurve bei verschiedener Wasserstoff-Konzentration. das Wachstum gehemnit un 


WwESTamnegativ, EIS grampositiv. die grampositiven Endhy- 
phen treten hervor. Der phy: 
siologische Kochsalzzusatz wirkt in dieser Beulionrerlonden: ala | 
soluter Hemmungsfaktor. 
Pl. III. Diese Versuchsreihe zeigt den Einfluß der verschiedene | 
Wasserstoffionenkonzentrationen auf Wachstum und Gramcharakte Ä 
des Epidermophytons. Die Ph. schwankt zwischen 5 und 10,5. Wachs | 
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Er tumsoptimum liegt zwischen Ph. 6,5 und 8, und zeigt gramnegatives 


Mycel. Auf beiden Seiten des Optimums treten sowohl grampositive 


:’- als gramnegative Hyphen hervor. 


Pl. IV gibt dieselbe Versuchsreihe für Trichophyton violaceum 
wieder. Das Impfmaterial für die ganze Reihe besteht aus Mischformen 


“7 nach Gram (a). Bei Ph. 7—7,5 entwickelt sich das gramnegative Mycel 
=] (b). Bei Ph. 6,5 und 8 
-ii Mischformen und bei Ph. 8 










entwickelt sich das homo- a O00008 

gene grampositive ver- Q ; 

Bringt man dies in Bouillon ò uch, 

mit Ph. 7,5, entwickelt sich 

wieder das homogene gram- 

negative Mycel. Bei ein- 

zelnen Pilzen gelingt es je- | 

doch nicht, unter diesen IL 
So 

methoden den Pilz zu dieser hI 35 8 5 7 5 56 

vollständigen gramnega-  Abb.4. Planche IV. Trichophyton violageum. ph6—9. 

tiven Entfaltung des My- 

cels zu bringen. Das ist n, 

z. B. mit Trichophyton fa- en. 

viforme der Fall. Es zeigt 

man aber zur Bouillon 

wachstumsförderndeStoffe, 

nach Thjöttas und Averys 

Methode zur Züchtung des 

Influenzabacillus, wie z. B. R) 

Hefextrakt und autokla- “ 


ästelte Sporenmycel (ec). 
Q 
Q 
c DOCO Q 
OS 
gewöhnlichen Züchtungs- j 
nur die Mischformen. Fügt 
Abb. 5. Planche V. Trichophyton Faviforme Wachs- 


viertes Blut, oder nach tum in salzfreier Bonillon. 
Pjeiffer nur Blut allein, EEE gramnegativ, grampositiv. 


steigt die Wachstumskurve. 

Pl. V. Für Hefe allein nur wenig, während der Zusatz von Blut und 
autoklaviertes Blut + Hefeextrakt eine bedeutende Steigung bewirkt, 
worunter der Pilz das vollständig gramnegative Mycel entwickelt. 

Faßt man diese Untersuchungen zusammen ergibt sich, daß der gram- 
negative Charakter des Pilzes unter optimalem Wachstum hervortritt und so zu 
der Evolutionsphase des Mycels gehört. Der grampositive Charakter tritt bei 
gehemmtem Wachstum hervor und gehört zu der Involutionsphase des Mycels. 

Diese Gesetzmäßigkeit gilt auch für das Wachstum des Pilzes als 
Öberflächenkolonie auf festem Nährboden, was aus dem Verhalten der 
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Luftsporen des Penicillium Glaucum leicht ersichtlich ist. Dieser Pi 
durchläuft drei Altersstufen, die sich durch die Farbe der Kolonie ur: 
durch das Verhalten der Luftsporen zur Gramfärbung distinkt trenn: 
lassen. Die junge weiße Kolonie trägt nur gramnegative Luftsporı 
die ältere grüngefärbte Kolonie nur homogen grampositive Luftspor: 
und die älteste braungefärbte Kolonie trägt Sporen mit grampositir: 
Granulae. Es tritt also in der Sporenkette ein momentaner Umschl: 
‘des Gramcharakters ein, der in einer physikalischen oder physikalis!: 
chemischen Änderung der Pilzzelle bedingt sein muß. Eine sok 
Änderung findet in der Wasserstoffionenkonzentration des Sporenerti 
plasma statt. Die Luftsporen sind absolut rein, frei von den Stof 
wechselprodukten des Nährbodens und bieten ein ideelles Material zu 
Titrierung der Ph. dar. Folgende koloritmetrische Methode ist ang- 
wendet: Auf drei neutrale Objektträger bringt man auf den ent. 
3 Tropfen von Phenolrot, dessen Farbenausschlag zwischen Ph. ’-: 
liegt, auf den nächsten 3 Tropfen von Tribromkresolpurpur, deser 
Farbenausschlag zwischen Ph. 6—7 liegt, beide Indikatoren unterhal: 
der Farbenskala eingestellt, und an den letzten 3 Tropfen von Methyin! 
mit Farbenausschlag zwischen Ph. 6—4,5. Bringt man jetzt gramnegati 
Sporen aus der weißen Kolonie zu den obersten Tropfen, kommt Farben 
umschlag für Phenolrot und Tribromkresolpurpur. Methylrot wird ent 
färbt. Die Farbenintensität des Phenolrots wird mit der Farbenskah 
des Indikators in Phosphatlösungen mit bekannter Ph. verglichen un 
zu Ph. 7,8 bestimmt. Zu der mittleren Tropfenreihe fügt man die gran: 
positiven Sporen der grüngefärbten Kolonie. Dies bewirkt kemen 
Farbenumschlag der Indikatoren, auch nicht, wenn diese mit einer 
anderen Farbennuance eingestellt sind. Die Ph. liegt hier bei 7. Di 
Sporen der braungefärbten Kolonie bewirken denselben Farbenumschl: 
wie die gramnegativen Sporen, die Ph. liegt wieder bei 7,8. Es geht 
aus diesem Versuch hervor, daß die gramnegativen Sporen eine höher 
Alkalinität als die grampositiven besitzen. Diese Änderung der Waset: 
stoffionenkonzentration entspricht wieder einer Änderung in der ekk 
trischen Ladung des Eiweißmoleküls der beiden Sporenformen. Aul 
die farbentheoretische Deutung dieses Befundes wird hier nieht ein 
gegangen. 

Diese bei den Pilzen leicht wahrnehmbaren Differenzen in ihm 
Verhalten zur Gramfärbung sind durch die große morphologische W 
riabilität der Pilzzelle bedingt. Dieselben Verhältnisse gelten auch fur 
die Bakterien, diese zeigen aber eine relativ kleinere Yariabilitätsz'r 
und dementsprechend ein konstanteres Verhalten zur Granfärbung. 
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Diskussion. 


Herr J. Schumacher - Berlin möchte den Vortragenden lediglich auf eine 
ihm entgangene Arbeit aufmerksam machen!), in der nachgewiesen wurde, daß die 
Gramsche Färbung auf dem Vorhandensein eines grampositiven Lipoproteids 
(Lipoideiweißverbindung) in den Zellen beruht. Entfernt man die grampositive 
Lipoidsäure des Lipoproteids aus diesem durch Hydrolyse mit HCl-Alkohol, so 
werden die Zellen gramnegativ, während einfache Alkohol- oder Ätherbehandlung 
nicht zum Ziele führt. 

Die aus den Zellen isolierte Lipoidsäure, die eine braungelbe zähe Masse dar- 
stellt, ist grampositiv. Auch der positive Nachweis für die Tatsache, daß die 
Gramsche Färbung auf der Gegenwart eines Lipoproteids in der Zelle beruht, 
ist zu erbringen. Behandelt man in geeigneter Weise die künstlich gramnegativ 
gemachten Zellen (Hefezellen) mit dem aus den Zellen vorher isolierten sauren 
Anteil des Lipoproteids, so gelingt es, diese Zellen künstlich wieder grampositiv 
zu machen. Die Bedingungen, unter denen die Pilze einmal vorwiegend gram- 
negative, das andere Mal grampositive Lipoproteide bilden, dürften durch die 
Untersuchungen des Herrn Vortragenden weiter geklärt worden sein. 


Herr Lennhoff - Magdeburg betont Schumacher gegenüber die Schwierigkeiten, 
die ciner befriedigenden Analyse der Färbung gegenüberstehen. 


Herr Kadisch - Charlottenburg. Die Grampositivität von Keimen hängt nach 
neueren Untersuchungen aus dem Lubarschschen Institute von dem vorhandenen 
oder nicht vorhandenen Lecithin in der Hüllenzone der Keime ab. Nach Ent- 
fernung des Lecithins werden positive Keime gramnegativ. Fernerhin gelingt eine 
Kontrastfärbung von Hülle und Kernsubstanz, wenn mit 30—50 proz. Tannin- 
lösung vor der Nachfärbung gebeizt wird. An Hefezellen habe ich die Befunde 
bestätigen können. 


29. Herr Buschke und Martin Gumpert-Berlin: Zur Kenntnis des 
Sexualcharakters des Haarkleides (erscheint in der Klin. Wochenschr.). 


Widerlegung der Steinschen Hypothese, daß die Winkelbildung der 
Stirnhaarbegrenzung (sogenannte ‚Geheimratsecken‘‘) ein sekundäres 
Geschlechtsmerkmal sei. Männer mit einwandfreiem Sexualcharakter 
haben oft keine Winkelbildung, Frauen haben oft Winkel, desgleichen 
Säuglinge (Statistik und Demonstrationen). Andere Faktoren müssen 
mitwirken. In Betracht gezogen werden die Schädelproportionen, Haar- 
form, Haarwachstumsrichtung, Rasseneigenschaften. Von entschei- 
dender Bedeutung ist offenbar die fetal angelegte Haarwachstums- 
richtung. Es ist festzustellen, ob der Winkelbildung beim Kinde die 
Alterswinkelbildung folgt. 


1) Kongreßbericht der Dtsch. Mikrobiol. Ges. zu Göttingen 1924. Zentralbl. 
f. Bakteriol., Parasitenk. u. Infektionskrankh., Abt.1, Ref. 
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Diskussion. 


Herr R. O. Stein - Wien. Die angeführte Tatsache, daß Säuglinge und Klein- 
kinder die von mir als Calvities frontalis adolescentium bezeichnete Ecke in der 
Stirnhaargrenze zeigen, ist darauf zurückzuführen, daß das kindliche Haarkleid 
seine volle Ausbildung erst allmählich erlangt und die normale Stirnhaargrenz 
der Kinder erst etwa nach dem 4.—5. Lebensjahre in ihrer endgültigen Form 
sich stabilisiert. 

l. Ich habe niemals behauptet, daß die Calvities frontalis adolescentium aw- 
schließlich beim geschlechtsreifen Manne vorkommt und bei der Frau fehlt. Wie 
es auch vollständig normal ausgebildete Frauen gibt mit Schnurrbartanflügen. 
gibt es auch Frauen mit der Calvities frontalis adolescentium; bei jungen Mädchen 
und Frauen mitunter in ihren Anfängen eben angedeutet, pflegt die Calvitie 
frontalis adolescentium beim weiblichen Geschlechte meist erst um das 30. Leben- 
jahr herum in nennenswertem Umfange sich zu entwickeln und nimmt dann die 
Form der männlichen Stirnhaargrenze an. 

2. In die von Herrn Gumpert mitgeteilte zahlenmäßige Zusammenstellung 
müßte unbedingt das Lebensalter der Frauen mit aufgenommen werden. 

3. Daß es vereinzelte geschlechtsreife Männer geben kann, welche die Calvitie 
frontalis adolescentium nicht aufweisen, gebe ich theoretisch zu, muß jedoch be 
tonen, daß derartige Fälle zu den größten Seltenheiten gehören müssen, da ich 
solche Männer bisher nicht gesehen habe. Keinesfalls würde aber dieser Befund 
gegen meine Ansicht sprechen, daß fehlende Calvities frontalis adolescentium en 
sicheres Stigma des eunuchoiden Mannes ist. 


30. Herr K. Linser-Dresden: Experimentelle Studien über das Haat- 
wachstum beim Kaninchen. (Erscheint ausführlich im Arch. f. Derma- 
tol. u. Syphilis.) 


Die von H. Königstein beobachteten und beschriebenen dunklen 
Punkte auf der Kaninchenhaut sind Wachstumsbezirke der Haare. 
Ihre Form ist äußerst mannigfaltig und stetem Wechsel unterworfen. 
Nach welchen Gesetzen dieser erfolgt, ist gänzlich unklar. 

Nicht uninteressant ist jedoch die Beobachtung, daß sich in sehr 
einfacher Weise diese dunklen Punkte auf der Kaninchenhaut experi- 
mentell hervorrufen lassen. Eine geringe Verletzung, wie sie z. B. durch 
das Rasieren der Tiere erfolgen kann, genügt nämlich, um an der b- 
treffenden Stelle in wenigen Tagen einen solchen dunklen Wachstums- 
bezirk zum Vorschein zu bringen. Ähnlich lassen sich z. B. durch Scha- 
ben mit dem scharfen Löffel in den willkürlichsten Bildern solche Wachs- 
tumsbezirke erzeugen. Verschiedene chemische Reizmittel (vor allem 
Teer, ferner Doramadsalbe), in geringem Maße auch die Höhensonn, 
verursachen allerdings viel unsicherer und weniger prompt ähnliche 
Veränderungen auf der rasierten Kaninchenhaut, 

Besonders schön lassen sich bei diesen Versuchen die feineren Vor- 
sänge des Haarwachstums bzw. Haarwechsels studieren, wie es H 


Königstein in seiner ausführlichen und interessanten Arbeit bereits be- 


schrieben hat. 
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31. Herr Heller-Charlottenburg: Ist die Onychopathologie durch die 
Lehre von den endokrinen Störungen gefördert worden? 


Heller hebt die Schwäche der Beweisführung hervor, die in Lehr- 
büchern der Endokrinologie und Dermatologie sowohl wie in Einzel- 
arbeiten herangezogen wurde, um die Abhängigkeit vieler Nagelstö- 
rungen von Erkrankung der Drüsen oder Drüsensysteme mit innerer 
Sekretion nachzuweisen. Da es keine Nagelerkrankung gibt, welche 
bakteriologisch, morphologisch oder klinisch charakteristisch für eine 
Erkrankung eines endokrinen Organs ist, da bei allen Arten der Hyper- 
Hypo-Dysfunktion endokriner Drüsen alle Arten von Nagelveränderun- 
gen beschrieben werden, so beweisen positive Literaturangaben sehr 
wenig. Was ist denn gesagt, wenn bei 10 Fällen der endokrinen Störung 
X die Nagelerkrankung Y wirklich vorkäme, solange man nicht weiß, 
wie häufig X ohne Y und Y ohne X vorkommt. Es kommt dazu, daß 
die meisten von Dermatologen beschriebenen Beobachtungen einer 
strengen Kritik nicht standhalten, da die Konstatierung irgendeines 
angeblich vorhandenen endokrinen Symptoms neben der Nagelerkran- 
kung vielfach für ausreichend gehalten wird, um eine Abhängigkeit 
der letzteren von der supponierten endokrinen Affektion anzunehmen, 
Stoffwechseluntersuchungen, Grundumsatzbestimmungen, experimentell- 
pharmakologische Untersuchungen (mit Adrenalin, Atropin usw.) sind 
fast gar nicht vorgenommen; wo sie beschrieben werden, haben sie 
wenig Positives ergeben. Vielfach ist man nur durch Analogieschlüsse, 
durch die supponierte Ähnlichkeit der Haare mit den Nägeln zu un- 
bewiesenen Behauptungen gekommen. Heller weist auf die Unzulässig- 
keit dieser Schlußfolgerung hin. Zweifellos beeinflußt die Kastration 
das Haarkleid der Kastraten; würde bei den Hufhaussäugetieren die 
Verschneidung die Hufe schädigen, so hätte der viele Jahrtausende alte 
Brauch gar nicht eingeführt werden können, da ja die Tiere an ihrem 
wichtigsten Gebrauchsorgan geschädigt worden wären. Dabei reagieren 
bekanntlich die Hufe sehr leicht und genau auf allgemeine trophische 
Störungen des Organismus. 


Da Literaturzusammenstellungen und Einzelbeobachtungen nicht 
weiterführen, hat Heller die Kranken der inneren Stationen der Berliner 
Krankenhäuser methodisch untersucht. Er sah unter den 18 000 Pa- 
tienten 562 Fälle, in denen endokrine Störungen entweder sicher fest- 
gestellt oder wenigstens annehmbar waren. Es handelte sich durch- 
gängig um Patienten, die längere Zeit von klinischen Autoritäten zum 
Teil mit allen Methoden der Klinik (Grundumsatzbestimmung, Stoff- 
wechseluntersuchung u. a.) genau untersucht waren, deren Diagnose 
als so sichergestellt war, wie es der angebliche Stand der Wissenschaft 
erlaubt. Die Fälle waren Krankenhausfälle, also fast nur schwere 
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Formen der einzelnen Erkrankungen, dadurch also besonders geeignet, 
so langdauernde Symptome, wie Nagelveränderungen, zu zeigen. Heller 
darf für sich wohl eine genaue Kenntnis der Nagelpathologie in Anspruch 
nehmen. Letztere ist sehr notwendig, da nur der Fachkenner banale 
Vorkommnisse, trophisch bedingte Veränderungen, gewerbliche Schä- 
digungen, Folgen vorangegangener Eiterungen und Infektionen, spezi- 
fische und charakteristische Dermatosen ausschließen kann. Hellers 
Fälle betrafen 10 Hypophysen-, 92 Schilddrüsen-, 20 Ovarienerkran- 
kungen, 21l mal handelt es sich um Adipositas aus endokriner Ursache 
und infolge von Dystrophia adiposi-genitalis; 178 Fälle hochgradigster 
Idiotie, 168 Patienten mit schwerem Diabetes, 53 mit chronischer 
Arthritis deformans wurden untersucht. Der Rest verteilte sich auf 
Morbus Addison, Tetanie, Spasmophilie, Infantilismus usw. Heller 
schildert im einzelnen die Untersuchungsresultate. Es konnte Gewebe- 
schädigung gelegentlich festgestellt werden; wiederholt fanden sich 
Beausche Linien als Zeichen einer trophischen Störung des Gesamt- 
organismus (Daniederliegen der Nahrungsaufnahme usw.). Bei zwei 
Kranken konnten Angaben über angeblich vorhanden gewesene Nagel- 
erkrankungen als phantastische Ausschmückungen nachgewiesen wer- 
den. Ein Fall von schwerer Osteomalacie zeigte Nagelveränderungen ; 
es bestand aber gleichzeitig eine Dermatose, die Heller für eine chronische 
mit Überpigmentierung einhergehende Urticaris hielt. Wiederholter 
Nagelabfall bei Diabetes (4 Kranke) kann sehr wohl ein Symptom der 
von Heller auch anatomisch nachgewiesenen Neuritis diabetica sein. 

Unter den 562 Fällen waren höchstens 6—8, bei denen die Frage 
eines Zusammenhanges der Nagelstörung mit der diagnostizierten endo- 
krinen Erkrankung überhaupt erwägenswert erschien. Unter 42 Base- 
dowfällen waren z. B. nur 2 derartige Kranke. Eine schwer erkrankte 
Patientin zeigte Systeme von tiefer Furchenbildung auf einer Anzahl 
Nägel. Das Krankheitsbild entsprach dem Eczema medianum striatum 
unginum, die Vertiefungen konnten vielleicht durch mangelhafte Nagel- 
bildung während Perioden schlechten Allgemeinbefindens erklärt werden. 
In einem zweiten leichten Fall lag eine sonst schwer zu erklärende 
Koilonychie vor. Heller kommt zu dem Resultat, daß an seinem Material 
sich kein Anhaltspunkt dafür ergibt, daß Störungen des endokrinen 
Systems in nennenswertem Maße Nagelerkrankungen auslösen. Das 
Zusammentreffen von Nagelaffektionen und Erkrankung endokriner 
Drüsen ist in jedem Falle unter Vorsicht und Kritik zu erklären, viele 
vermeintliche Zusammenhänge sind als belanglose Zufälligkeiten anzu- 
sehen. (Die Arbeit erscheint ausführlich mit allen Einzelheiten in der 
Dtsch. med. Wochenschr., Abbildungen werden in der neuen Auflage 
der „Krankheiten der Nägel“ veröffentlicht.) 
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32. Herr Werther-Dresden: Endokrine Zusammenhänge bei Haut- 
krankheiten. 

Die Blutdrüsen und das vegetative Nervensystem beherrschen in 
inniger Verbindung unser Leben in seinem normalen Ablauf. Gesundheit 
ist die Folge ihres harmonischen Zusammenwirkens. Andererseits ver- 
ursachen ihre Störungen Krankheitsbereitschaft und Krankheiten. Das 
Nervensystem gibt Impulse an die Blutdrüsen. Die Inkrete der letzteren 
wiederum beeinflussen das zentrale und periphere Nervensystem, ins- 
besondere die Erregbarkeit des vegetativen Nervensystems. Sie durch- 
dringen auf dem Blut- und Lymphwege die Gewebe und treten direkt 
an die Zellen. Sie erregen dieselben durch physikalisch-chemische Ver- 
änderungen an den membranartig wirkenden Zellgrenzschichten, be- 
einflussen die Durchgängigkeit der Membranen und die Geschwindigkeit 
der Reaktionen. An diesen Grenzflächen spielt sich auch der Stoff- 
wechsel der Zelle, die Wirkung der Ionen, besonders des Ca und K, 
die in einem Verdrängungsantagonismus zueinander stehen, und die 
Verteilung der Elektrolyte, Säuren und Basen, ab. 

Fällt infolge einer inkretorischen Störung die Wirkung eines Hor- 
mones an einer bestimmten Zellgruppe aus, so erhält der an der gleichen 
Stelle angreifende Gegenspieler das Übergewicht: dadurch entsteht eine 
abnorme Reaktion, z. B. bei der Einwirkung auf fermentative Prozesse. 

Diese allgemeinen Grundsätze finden auf das Hautorgan volle An- 
wendung. Seine wichtigen Funktionen wirken mit denen des übrigen 
Körpers zusammen und leiden mit ihnen. Die Haut nimmt an der Kon- 
stitution und Disposition des Gesamtkörpers innigen Anteil und reagiert 
infolgedessen bei verschiedenen Menschen auf gleiche Reizstoffe mit 
verschiedenen Dermatosen. Von den Blutdrüsen und dem vegetativen 
Nervensystem hängen zunächst die sichtbaren Eigenschaften der Haut 
ab. Alles was wir gesund oder krank, alles was wir schön oder nicht 
schön an ihr nennen, die Weichheit oder die Härte, die Feuchtigkeit, 
die Trockenheit, der Glanz, die „Gänsehaut“, die Wärme, sind Funk- 
tionen der vom vegetativen Nervensystem beherrschten Blutgefäße, 
Schweißdrüsen, Talgdrüsen und Haarmuskeln. Die allgemeine Körper- 
form, der Typ der Fettverteilung und der Behaarung, die Verschieb- 
barkeit, die Pigmentation und der Quellungsgrad der Haut sind Funk- 
tionen der Inkrete. 

Die unsichtbaren Eigenschaften der Haut ebenfalls: das sind vor 
allem der Stoffwechsel der Haut, dessen Erforschung noch in den An- 
fängen steht, die Fermentprozesse, die Bildung von Antikörpern und 
andere biologische Sonderfunktionen, die durch die cutane Applikation 
von Reizstoffen, Antigenen und Pharmaka in letzter Zeit sichergestellt 
worden sind, die bei der Jennerschen Pockenimpfung und manchen 
volkstümlichen Hauteingriffen schon seit langer Zeit eine Rolle spielen. 
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Der Wassergehalt und Quellungsgrad der Haut, und überhaupt eines 
Gewebes, wird nicht mehr wie früher rein physikalisch erklärt. Es 
handelt sich nicht um den Wechsel von Flüssigkeit in den Gewebsspalten, 
wie beim Entstehen und Verschwinden von Ödem, sondern um die Bin- 
dung im Gewebe. Verwickelte Vorgänge kommen in Betracht. Der 
Quellungsgrad der Gewebe ist vom Gehalt an anorganischen Salzen und 
der Wasserstoff-Ionenkonzentration der umgebenden Flüssigkeit, von 
den Mischungsverhältnissen von Eiweiß, Fetten, Lipoiden usw. ab- 
hängig. Es ist daher selbstverständlich, daß, wenn Störungen des in- 
kretorischen Gleichgewichtes Stoffwechselveränderungen machen, diese 
einen veränderten Quellungsgrad der Gewebe zur Folge haben. Das 
Myxödem bei Schilddrüsenausfall wird als klinischer Beweis dafür an- 
gesehen, besonders die Heilung desselben durch Verabreichung von 
Schilddrüsensubstanz. Durch Schilddrüsenausfall wird nicht nur der 
Eiweiß- und Kohlehydratstoffwechsel und damit die Zusammensetzung 
des Blutplasmas verändert, sondern auch der Ca-Stoffwechsel: die Kal- 
ziumbilanz wird negativ. Außer der Schilddrüse sind Thymus und Epi- 
thelkörperchen an der Assimilierung des Ca beteiligt, die Keimdrüsen 
indirekt, nämlich auf dem Umwege über die Schilddrüsen, worauf die 
Heilung der Osteomalacie gravider Frauen durch die Ovariotomie hinweist. 
Der gesteigerte Ca-Stoffwechsel und die gesteigerte Ausscheidung sistieren, 
indem die Schilddrüse nach Wegfall der Ovarien hyperfunktioniert. 

Die Verarmung des Körpers an Ca ist für die Haut von erheblichem 
Einfluß: es tritt eine Übererregbarkeit des Nervensystems ein, die im all- 
gemeinen zu neuropathischer Konstitution führt, an den peripheren moto- 
rischen Nerven zu Spasmophilie (positiver Chvostek) führt, an den sensib- 
len zu Pruritus und an den vasomotorischen zu Urticaria, Prurigo und an- 
deren Neurosen disponiert. Auch Ca-Überschuß ist der Haut gefährlich. 

Mit dem Ca-K-Gleichgewicht hängt innig das Säurebasengleichge- 
wicht in Blut und Geweben zusammen. Ca-Überschuß lockt die H-Ionen 
an: eine wäßrige Lösung, in welcher die H-Ionenkonzentration größer 
als die der HO-Ionen ist, ist sauer, im umgekehrten Falle alkalisch. 
K-Überschuß lockt die OH-Ionen an. Die H-Ionenkonzentration be- 
einflußt durch die geringste Variation die Fermentwirkungen und die 
Eigenschaften der kolloidalen Lösungen im Körper (Michaelis). Jede 
Übersäuerung der Gewebe steigert die Hautreaktion gegen Reize und 
schafft Disposition zu Hautkrankheiten. So am Ende der Schwanger- 
schaft, wo die Alkalescenz des Blutes infolge Veränderung der H-Ionen- 
konzentration abnimmt. 

Eine geringe Säuerung in der Haut verhindert auch die pigment- 
bildenden Fermente an ihrer Tätigkeit, es bildet sich ein pigmentloser 
Fleck. Przibram wies nach, daß bei Warmblütern die Haut an pigment- 
losen Flecken einen höheren Säuregrad hat als an pigmentierten. Inter- 
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essant ist daher die tierärztliche Erfahrung, daß bei der Buchweizen- 
krankheit der Schafe und der Kleekrankheit der Pferde an den nicht 
pigmentierten Stellen schwere Entzündungen auftreten (Luithlen). 

Außer dem pigmentbildenden sind noch vielerlei Fermente in der 
Haut nachgewiesen: Diastase, Lipase, Tryptase und Nuclease (Klop- 
stock und Buschke), die alle unter dem Einfluß der Hormone wirken. 
Schilddrüsenentartung verlangsamt die fermentativen Prozesse (Oswald). 

Ca aktiviert das Thrombin, das Blutgerinnungsferment. Infolge- 
dessen verlängert Ca-Verarmung die Gerinnungszeit des Blutes und 
macht Neigung zu Blutungen, zu Purpura und Ekchymosen in der 
Haut, wie sie bei Raynaud (Cassirer), bei Schilddrüseninsuffizienz (Zhr- 
mann) und bei Wegfall der Epithelkörperchen beobachtet worden sind. 

Der Chlorstoffwechsel scheint auch viele Beziehungen zu Hauterkran- 
kungen zu haben. Die Thymus hemmt die Chlormobilisation, sie ver- 
schiebt durch ihre Inkretwirkung Chlor in die Gewebe, während Hyper- 
thyreose ihn mobilisiert, aus dem Gewebe ins Blut und zur Ausscheidung 
bringt. Die Chlorretention in der Haut ist nach Andersen ein wichtiger 
Heilfaktor. Die heilende Wirkung des Erysipels auf Ekzeme, Leukämie 
und Gummen wird zum Teil auf die Chlorretention bezogen. Mit der 
Chloranreicherung vollzieht sich tatsächlich eine Umstimmung der Ge- 
webe, indem die H-Ionenkonzentration, der Eiweißzustand und die 
Zellatmung sich ändern. 

Chlorreiches Gewebe spricht auf Röntgenbestrahlung leichter an als 
chlorarmes: da Krebszellen chlorreicher als die Hautzellen sind, so 
gehen erstere bei einer Hauterythemdosis zugrunde, während die Haut 
nur eine reversible Schädigung erleidet. 

Nach diesen Gesichtspunkten betrachtet, gewinnt das Verhältnis 
der Thymus zur Haut an Interesse: wie im allgemeinen in der Jugend, 
wo die Thymus auf ihrer Höhe ist, der Körper eine relative Immunität 
gegen Typhus und Tuberkulose zeigt, so auch die Haut: bei Thymus 
persistens ist sie weiß und zart, mit anderen Worten frei von Infektionen 
und Entzündungen. Die Fütterung von Thymuspräparaten hat bei 
manchen konstitutionellen Dermatosen günstigen Einfluß (Brock), die 
Röntgenreizung der Thymus ebenso. Anderseits zeigen thymusberaubte 
Tiere eine ‚‚schlechte Heilhaut‘““. 

Aus diesen Beispielen geht hervor, daß eine Änderung des Chemismus 
der Haut ihre biologischen Funktionen ändert. Daß die Ernährung 
diesen Chemismus beeinflußt und damit die Reaktion auf äußere Reize, 
ist anzunehmen. Schon lange hat z.B. Wright hervorgehoben, daB 
die Obstsäuren Ca fällen, damit die vasomotorische Erregbarkeit stei- 
gern und Urticaria machen. Anderseits setzt Gemüsekost durch ihren 
Ca-Gehalt die Erkrankungsbereitschaft herab (Luithlen). Daß die Er- 
nährung auf dem Umwege über die endokrinen Drüsen die Haut viel- 
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fältig beeinflußt, haben die Erfahrungen mit der Unterernährung in 
Kriege gelehrt. Sie schwächte die Wirkung der endokrinen Drüsen. 
besonders der Schilddrüse und der Nebennieren. Die geringere Wider- 
standsfähigkeit gegen Eiterinfektionen war auffällig. Die Melanos 
(Riehls Fälle) wurde durch Schädigung des Nebennierenmarks infolge 
von Avitaminosen erklärt. Auch disponieren letztere Säuglinge und 
Kinder zu Ekzemen. 

Für die Haut kommt natürlich auch der organische Stoffwech«! 
in Betracht. Der Fettstoffwechsel, auf den die Hypophyse, Schilddris. 
Keimdrüse und Pankreas Einfluß haben, bestimmt Aussehen der Haut 
und Form des Körpers. Die Fettverteilung ist bei den Geschlechten 
verschieden. Die Anhäufung an Hüften, Gesäß, Brüsten und Waden 
macht den weiblichen Typus aus. Dieser Typus kommt bei Männen 
vor, wenn sie kastriert sind oder an einem Tumor der Hypophyse leiden. 
Für eine echte inkretorische Störung spricht der Erfolg der Therapie 
mit Schilddrüsen- und Hypophysispräparaten. 

Das Fett lagert sich unter dem Einfluß von Hormonen an gewisen 
Prädilektionsstellen ab. In vielen anderen Fällen bevorzugen endokrine 
Störungen in ihren Projektionen auf die Haut gewisse Partien und ver- 
ändern durchaus nicht das ganze Hautorgan. Das Xanthom z. B., eine 
Infiltration der Haut mit Cholesterin, in dessen Stoffwechsel die Neben- 
nierenrinde eine hervorragende Rolle spielt, bevorzugt die Augenlider. 
Das Pseudoxanthoma elasticum bevorzugt den Hals, Vitiligo die Hand 
rücken. Das Myxödem befällt die obere Körperhälfte, Gesicht, besonders 
auch die Augenlider, Brust, Oberarmstreckseiten und Handrücken. 
Die Sklerodermie tritt strichweise auf, manchmalden Rippen parallel, die 
Akrodermatitisatrophicans befälltdie Akra und setzt sich vom Ellenbogen 
strichförmig längs der Ulna fort. Überhaupt wird die Bevorzugung der 
Akra, der Knochen- und Gelenkvorsprünge sowie der Fingerspitzen, häufig 
beobachtet, namentlich bei vasomotorischen Neurosen. Aber auch die 
Pemphigus und pemphigoide Erkrankungen bevorzugendie Fingerspitzen, 
besonders die Nagelbetten, gewisse Tuberkulide die Gelenkhöhen. 

Verschiedene Momente können für die Erklärung dieser Lokal 
tionen und Prädilektionen angeführt werden. Im allgemeinen beein 
flussen die Inkrete einzelne Körperzellen verschieden in ihrem Stoff- 
wechsel. Für fermentative Prozesse bestehen, wie ich für die Pigmen 
tierung bereits festgestellt habe, örtlich verschiedene Vorbedingunge. 
Die Zellen der Haut oder der Hautgefäße können an beschränkten Be- 
zirken infolge vorhergegangener Reize (Sonnenstrahlung, chemische 
Reize) oder Erkrankungen umgestimmt (z. B. chlorreicher) sein. Manche 
Menschen bekommen nach Genuß von Pfeffer Jucken und Rötung nur 
an der Stirnhaut oder Pruritus in den Handtellern, andere nach Erd- 
ln Schwellung der Lider und Ohren. 
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Bei Akromegalie zeigt die Wirkung der hypophysären Wuchsstoffe 
verschiedenen Effekt auf Körperteile verschiedener Temperatur. Lenz 
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Teile pigmentiert sind, an, daß der Stoffwechsel in den kühleren Teilen 
durch ein thermolabiles Hormon angefacht wird. Anderseits zeigte 
Abderhalden, daß Abkühlung eines Warmblüters Stoffe erzeugt, die im 
Blute kreisen und auf dem Wege über das Wärmezentrum die Schild- 
drüse veranlassen, einen Wärmestoff abzugeben und entsprechend bei 
Erwärmung einen Kältestoff. Bei Schilddrüsenstörung würde diese 
Regulierung nicht eintreten. Als Folge davon würde die Kältewirkung 
an der Akra anhalten und mittels thermolabiler Hormone zu lokalen 
Stoffwechseländerungen und Störungen an den Gefäßen führen können. 

Die gesteigerte Erregbarkeit der vasomotorischen, sensiblen und sekre- 
torischen Nerven bei gestörtem Ca-Stoffwechsel wirkt sich ganz besonders 
an den Spitzen aus: Krampf in den kleinsten Arterien macht Kribbeln 
in den Fingerspitzen, Akroparästhesien, Akrocyanose, Erythromelalgie. 
Wir konstatieren ferner Schmerzhaftigkeit der Pulpae der Finger und 
der Nagelbetten, daneben sekretorisch Hyperhidrosis. Die feuchten, kalten 
und blauen Hände finden wir nicht selten bei Basedow und Keimdrüsen- 
affektionen. Der M. Raynaud mit der Gangrän der Fingerspitzen macht 
Anfälle bei Suppressio mensium undinder Gravidität:alsoauch hier Keim- 
drüsenbeziehungen. Die Wirkung kommt durch Hyperthyreose oder die 
korrelativ mit dieser auftretende Hypophysenunterfunktion zustande. 

Die therapeutischen Erfolge mit Hypophysis bei Raynaud (Pribram) 
beweisen diesen Zusammenhang. Sogar Frostbeulen und die ‚toten 
Finger“ reagieren auf diese Organtherapie (Kopf). 

Die gesteigerte Erregbarkeit der sensiblen Nervenendigungen führt 
zu Pruritus, namentlich wenn lokale Reize hinzukommen. Das Ver- 
hältnis zu endokrinen Störungen wurde von Szondi und Haas an 10 Fällen 
von Pruritus bei Frauen studiert: sie fanden in 6 Fällen eine pluriglan- 
duläre Insuffizienz und zwar entweder ein thyreo-ovario-hypophysäres 
oder ein suprarenal-ovario-thyreoides Syndrom. Diese Kranken sind 
auch für Röntgenstrahlen überempfindlich: Erythem und Haarausfall 
traten bei kleineren Dosen als bei normaler Haut ein. 

Daß Störungen der Schilddrüse Hautjucken veranlassen, wurde 
sowohl bei Athyreose (Stühmer) als bei Hyperthyreose beobachtet. 
Bei Hypothyreose beobachtete Stemmer Urticaria und nimmt Abkühlung 
als Reiz der übererregbaren Vasomotoren an. 

Als Ursache endokriner Störungen, besonders der pluriglandulären 
Insuffizienzen, kommen außer fehlerhafter Anlage und gestörter Inner- 
vation sehr oft organische Erkrankungen infolge von Infektionen in 
Betracht, aber auch Intoxikationen, z. B. der Abusus nicotini bei vaso- 
motorischen Neurosen und das Thallium in Tierexperimenten. 
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Die Syphilis und Tuberkulose stehen in erster Linie. Unter der 
soeben erwähnten 10 Fällen (Szondi und Haas) hatten 3 positive Wasser- 
mannreaktion. Wenn man die Fälle von atypischem Myxöden, di 
wegen ihrer Ähnlichkeit zu Sklerodermie atypisch genannt werden 
durchsieht, so ist die Häufigkeit der Syphilis auffallend (Doesseker u.a.. 
Bei Raynaud und bei hypophysärer Akromegalie (Gumma der &ll 
turcica, eigene Beobachtung) findet man auch Syphilis. Eine Kachexis 
hypophysaria wurde von Remus mit Salvarsan und Asthmolysin geheit. 
Warum sollen auch bei einer allgemeinen Durchseuchung die Blutdrüxı 
freibleiben? Nach Kocher bildet die mit den Menses eintretende Hyper- 
ämie der Schilddrüse sogar eine Prädisposition zur Metastasenbildun. 
Als Ausgang werden Entartung, Atrophie oder Zirrhose von den Autorn 
genannt. Über syphilitische Strumitis schrieben Wermann, Pospelow u.s. 

Die Tuberkulose ist beim M. Addison hinlänglich bekannt, bei de 
Sklerodermie und besonders bei den Thyreosen häufig vorhanden. 
Über Basedow bei beginnender Tuberkulose liegen zahlreiche Beob 
achtungen vor (Hollos, Schinzinger, Saathoff). Chronische Vagusneur 
mit ihrer gesteigerten Vasolabilität und Hwyperhidrose begleitet di 
Tuberkulose regelmäßig. Nach Grippe wurden Strumitis und Skler- 
dermie beobachtet, nach Malaria pluriglanduläre Insuffizienz (F. 
auch nach Dysenterie, Masern und Scharlach. Auf letztere beiden 
weisen die Fälle Kellers von vegetativer Neurose mit Hautausschläge 
im Kindesalter hin, Fälle, die zuerst in Deutschland von Feer beschrieben 
wurden. Von Swift werden sie wegen der vasoneurotischen Symptont 
an den Fingerspitzen als Akrodynie gedeutet. 

Gewisse Prurigoerkrankungen wurden schon seit lange von den 
Franzosen diathesisch genannt. Die Diathese beruht auf dem gestörten 
Zusammenspiel der Blutdrüsen, welche sich in verschiedener Weis, 
namentlich in Autointoxikationen auswirken kann: entweder bilden st 
qualitativ veränderte Inkrete, die wie andere Aminobasen als Gefäl- 
gifte wirken, oder es bilden sich ähnliche Stoffe im inkretorisch ge 
störten Eiweißstoffwechsel (besonders bei Schilddrüsenausfall) oder in 
Verdauungskanal. Die Prurigoausschläge wurden bei M. Basedow beob- 
achtet, auch vor den Basedowsymptomen, in Verbindung mit Colitis 
mucosa, Glykosurie (Pankreasstörung!), Subazidät (Grote, Ehrmann, 
aber auch bei Hypofunktion der Ovarien (Amenorrhöe, Klimax, Ovarul: 
erkrankungen). Ovarialpräparate sind nach Ehrmann oft heilsam. Auch 
bei M. Raynaud, Myxödem und Sklerodermie treten Prurigines aví. 
Urticariaanfälle haben unter diesen Verhältnissen die gleiche Bedeutung. 

Nahe Verwandtschaft hierzu haben gewisse Ekzeme: sie entstehen 
auf pruriginöser Basis. Die Ekzematisierung, d. h. Erkrankung di 
© hels, tritt sekundär infolge des Kratzens und Scheuerns hinzu. Se 

von Jugend auf und beruhen nicht selten auf einer vererbten 
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Krankheitsbereitschaft, sind also konstitutionell. Vater oder Mutter 
haben das gleiche Leiden gehabt. Die Kranken leiden nicht selten an 
Asthma. Auch kommt es vor, daß der Vater an Asthma, das Kind an 
konstitutionellem Ekzem leidet. Es kommen noch andere Konstitutions- 
anomalien hinzu: neuropathische Konstitution oder Hypogenitalismus. 
Kürzlich sah ich bei einem 30jährigen Kranken, bei dem Asthma und 
Ekzem, „vererbt“ vom Vater, vorhanden waren, Katarakt. 

In solchen Fällen ist Asthmolysin zu versuchen und hat manchmal 
Erfolg. Hypophysin und Adrenalin, Inkrete, die sich gegenseitig in 
ihrer Wirkung potenzieren, steigern die Leistungen des Körpers, regen 
die Immunitätsbildung des hämopoetischen Systems an (Borchardt), 
beeinflussen den Ca-Stoffwechsel und bekämpfen die Vagotonie. 

Die Autointoxikationen spielen eine große Rolle bei den Menstrua- 
tions- und Schwangerschajtsdermatosen. Bei der Menstruation bilden sich 
Zerfallsprodukte. Die Uterusschleimhaut scheidet die Corpusluteum- 
stoffe aus, welche sich nach dem Follikelsprung gebildet haben und 
wegen Nichtbefruchtung des Eies nicht gebraucht werden, darunter 
Cholin und Menotoxin. Bei Störung der Ausscheidung wird das Blut 
also mit Toxinen beladen, die zum Teil durch den Schweiß, wie bekannt, 
ausgeschieden werden. Dysmenorrhoische Dermatosen sind: Ery- 
them, Urticaria, Herpes praemenstrualis und die symmetrische Ery- 
throcyanosis. In der Schwangerschaft erfahren durch Frucht, Placenta 
und Corpus luteum alle Blutdrüsen funktionelle Veränderungen: die 
Ovarialfunktion wird vermindert, die Funktionen von Schilddrüse, Epi- 
thelkörperchen, Nebennieren und besonders der Hypophyse erhöht. Die 
Pigmentationen (Chloasma) weisen auf die Nebennieren, die akrome- 
galischen Veränderungen, die manche Schwangere in ihren Gesichts- 
zügen erleiden, auf die Hypophysis hin. Außerdem verändert sich der 
Stoffwechsel (die Ca-Verarmung und die Ansäuerung des Blutes sind 
schon erwähnt) und bilden sich Zerfallsprodukte, welche als Gefäßgifte 
wirken. Rote Blutkörperchen, Deziduazellen und -zotten zerfallen. 
Nicht jede Schwangere erträgt diese Veränderungen ohne Reaktion 
von seiten der Haut, besonders nicht solche mit reizbarer Schwäche des 
Nervensystems. Sie erkranken dann mit Pruritus, Prurigo oder Derma- 
titis herpetiformis, welche von quälendem Juckreiz begleitet sind. 
Die schwerste Dermatose ist die pemphigusähnliche Impetigo herpe- 
tiformis: sie endet meist tödlich. In einem Fall dieser Art (Schardon) 
wurde Ausfall der Epithelkörperchen gefunden. Die Kranke starb 
an Tetanie. 

Auch die Striae der Schwangeren weisen auf eine inkretorisch be- 
dingte, biochemische Veränderung der elastischen Fasern hin. Die 
Hypophyse kommt in Frage, da Jadassohn bei einem jungen Mädchen 
mit Hypophysentumor Striae fand. 
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Die Funktion der großen (apokrinen) Schweißdrüsen, an denen die 
Frau reicher ist als der Mann, weist eine Abhängigkeit von den Keim- 
drüsen auf. Sie kommen erst mit der Pubertät zur Funktion, sie sondern 
während der Menstruation Geruchsstoffe ab und vergrößern sich während 
der Schwangerschaft (Schiefferdecker). Die genannten großen Schweiß- 
drüsen kommen nur an Prädilektionsstellen vor: Achseln, Pubes, Nabel, 
Brustwarzen, große Labien und Perineum. Wenn nun Hautkrankheiten 
diese Stellen vorzugsweise befallen, so ist auch eine Abhängigkeit dieser 
Hautkrankheiten von den apokrinen Drüsen anzunehmen, aber auch 
nach dem Zusammenhang mit Keimdrüsenveränderungen zu fahnden. 
So ist es der Pemphigus, welcher besonders gern am Nabel, in den Achseln 
und der Schamgegend auftritt und dort lange Zeit, nicht selten im Be- 
ginn der Krankheit stationär bleibt. Frauen werden nach meiner Er- 
fahrung mehr als Männer von Pemphigus heimgesucht und gerade zur 
Zeit der Keimdrüsenveränderungen: Menarche, Gravidität und Klimak- 
terium. Ferner ist eine Verhornungsanomalie, die mit starkem Jucken ein- 
hergeht, die Fox-Fordycesche Krankheit, gerade an die erwähnten Stellen 
gebunden und kommt nur bei Frauen jenseits der Pubertät vor (Fischer). 

Die endokrinen Veränderungen in der Pubertät, wo Keimdrüsen, 
Schilddrüse und Nebennieren die Höhe ihrer Entwicklung erreichen, 
während Thymus und Zirbeldrüse zurückgehen, wirken mannigfach auf 
die Haut. Die Behaarung ändert sich je nach dem Geschlecht in einem 
bestimmten Typus, bei endokrinen Störungen jedoch in falscher Rich- 
tung oder mangelhaft. 

Hormonale Störungen während der Pubertät führen zu Übersekre- 
tion der Talgdrüsen. Eine Immunitätsänderung der Gesichtshaut geht 
damit einher: es kommt zu Entzündungen und Bildung der Akne juve- 
nilis. Pick hat hervorgehoben, daß diese vor der Pubertät nicht beob- 
achtet wird, ferner daß die Aknekranken geringe sexuelle Bedürfnisse, 
männliche spärlichen Bart, weibliche dagegen reichlich Lanugo an 
Wangen und Kinn zu haben pflegen. Es liegt also eine mangelhafte 
regulatorische Fähigkeit der Keimdrüsen (Dysfunktion) vor. Die auf 
diese Beobachtungen aufgebaute Organotherapie hat oft deutlichen Erfolg. 

Hormonale Wuchsstoffe sind es wahrscheinlich, welche in der Puber- 
tätszeit Naevi, die im Keimplasma schon angelegt waren, aber mit 
schlummernder Wachstumsenergie, wecken und zur Entwicklung bringen. 
Ebenso habe ich beobachtet, daß die Milchkaffeeflecken und Haut- 
geschwülste des M. Recklinghausen zur Pubertätszeit herauskommen 
und in zwei Fällen (Mutter und Tochter), daß sie bei der ersten Schwan- 
gerschaft erschienen. | 

Zwischen Thymus, welche sich im zweiten Lebensjahrzehnt zurück- 
bildet, und Hautkrankheiten bestehen gewisse Beziehungen. Brock und 
Samberger haben sie aufgedeckt. Die Thymus ist im Stoffwechsel außer 
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an der Chlorassimilation, auch an der Assimilation der Ca-Salze be- 
teiligt, sie bildet ferner Lymphocyten und gibt sie in das Blut ab und 
bindet mit ihrem hohen Nucleingehalt Säure. Die Schuppenflechte nun 
wird vor der Pubertät selten, bei hypertrophischer Thymus oder bei 
Status thymolymphaticus nicht beobachtet. Das legt schon die Ver- 
mutung nahe, daß bei vorhandener Schuppenflechte die Thymus hypo- 
funktioniert. Bei Schuppenflechte liegen eine mangelhafte, parakera- 
totische Diathese vor. Die Haut reagiert deshalb besonders leicht auf 
äußere Reize mit Entzündung, Bildung minimaler Oberhautabsceßchen 
und Vermehrung der Zellen, die sich wegen der mangelnden Kohärenz 
in Form von luftdurchsetzten Schuppen ansammeln. 

Die therapeutische Folgerung hieraus hat Brock gezogen, indem er die 
hypoplastische Thymus durch Röntgenbestrahlung reizte.. Er beob- 
achtete, daß danach nicht zu alte Psoriasisherde zuerst mit einem 
entzündlichen Rand, dann Abflachung und Abheilung reagierten. Thy- 
musinkret behebt also die parakeratotische Diathese und verbessert 
die Keratinbildung. Thymuspräparate werden deshalb bei verschiedenen 
Dermatosen empfohlen. Die Reizdosis ist sehr schwierig zu finden, be- 
sonders da die Thymus sehr röntgensensibel ist. Überdosierung wirkt pso- 
riasisprovozierend, ein Umstand, der den Zusammenhang auch beweist. 

Als sinnfällige Veränderungen der Hautoberfläche, ihres Haarkleides 
und ihres Pigmentes, die mit pluriglandulären Insuffizienzen zusammen- 
hängen, werden folgende angesehen: Bei Basedow ist die Haut oft 
dünn, glatt und feucht. Die Haare .sind fettlos, brechen ab, fallen aus 
und ergrauen. Walsh stellte in 18 Fällen bei Basedow alopeciaähnlichen 
Ausfall (a frontal band alopecia) fest. Totale Alopecia bei Raynaud 
in mehreren Rezidiven wird von Cassirer erwähnt. Zwei besonders 
wichtige Fälle totaler Alopecie pluriglandulären Ursprungs beschreibt 
Sterling und führt noch weitere Beobachtungen aus der Literatur an. 
Manchmal findet sich eine Nagelatrophie mit gelblicher Verfärbung 
dabei (Leven) oder Tüpfelung derselben. Von seiten der Keimdrüsen, 
der Hypophyse und der Schilddrüsen werden Behaarungsanomalien 
hervorgerufen. In den Fällen Sterlings beteiligten sich noch die Neben- 
nieren durch Hyperpigmentation und die Epithelkörperchen mit teta- 
nischen Symptomen. Ich erinnere mich einer dauernden allgemeinen 
Alopecie, die in der Kindheit im Anschluß an Masern entstanden war 
und verweise auf das, was über die Schädigung der Blutdrüsen durch 
Infektionskrankheiten gesagt wurde. Ferner beobachte ich zur Zeit 
einen Knaben von 4 Jahren, der an einer Dystrophia bullosa congenitalis 
leidet, die im ersten Lebensjahr in den Zwischenfingerfalten und an 
allen 20 Nagelbetten pemphigoide Eruptionen hervorrief, zur Ver- 
krüppelung der Nägel führte und sich im zweiten Lebensjahre mit einer 
totalen Alopecie (auch der Augenbrauen und Lider) vergesellschaftete, 
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die jetzt im vierten Jahre noch besteht. Dies kann nach Ausschluß 
anderer Möglichkeiten nur auf endokrine Erkrankung bezogen werden, 
besonders da sekretorische Störungen, wie Speichelfluß, Schweißaus- 
brüche und Colitis mucosa, und motorische, wie plötzliches Erbrechen 
beim Essen und plötzliche Durchfälle auf vegetative Neurose hinweisen. 

Bei Myxödem ist die Haut gequollen, kalt und trocken. Die Haare 
wachsen auffallend langsam und stehen erigiert wie Borsten infolge 
Hypophysinwirkung auf die Erectores pilorum. Bei Akromegalie 
(Hyperfunktion des Hypophysenvorderlappens) ist die Haut dick, 
bildet grobe Falten und ist pigmentiert (ich beobachtete Ausfallen der 
Achselhaare dabei), bei Dystrophia adiposo-genitalis (Hypofunktion) 
dagegen wird sie weißer, die Nägel sind brüchig, die Kopfhaare gehen 
verloren. Bei hypophysärem Zwergwuchs (Atrophie nach Simmonds) 
und hypophysärer Kachexie fehlen Achsel- und Schambehaarung. 

Das Hauptpigment ist in hohem Grade von endokrinen Störungen 
beherrscht. Daß die Vitiligo mit Vorliebe vom 10. bis 30. Lebensjahre, 
als unter dem Einfluß eines bestimmten Lebensalters (Rückgang der 
Thymus und Zirbeldrüse), ferner häufig im Anschluß an Infektions- 
krankheiten (Typhus und Scharlach) auftritt, läßt wiederum an endo- 
krinen Einfluß denken. Vereinzelt wurde Besserung dieser Abnormität 
durch Nebennierenextrakt und Zirbeldrüsensubstanz erreicht. In einem 
anderen Falle, bei bestehender ovarieller Hypofunktion, wurde sie durch 
Ovarialextrakt in 2 Monaten beseitigt (Ledermann). 

Für den Einfluß der Nebennieren auf die Pigmentation ist der M. 
Addison das bekannteste Beispiel. Tumor oder Tuberkulose der Neben- 
nieren machen Hyperpigmentation. Nach Meirowskys Forschungen 
hemmt die normale Nebenniere die Pigmentbildung, indem sie beständig 
in der Haut gebildete Eiweißstoffwechselprodukte, farblose Vorstufen 
des Pigmentes, verbraucht. Wenn die Nebenniere nicht funktioniert, 
bleiben diese Produkte in der Haut, die Haut macht unter Fermentmit- 
wirkung selbst Pigment daraus. In diesem Zusammenhange ist darauf 
hinzuweisen, daß bei Hautverbrennungen der Adrenalingehalt der 
Nebennieren stark vermindert wird (Lucksch). Die letzteren beeinflussen 
das Hautbild in wesentlicher Weise. Hyperfunktion der Nebennieren 
hat neben frühzeitiger Entwicklung Fettansatz und starke Behaarung 
(Hirsutismus) zur Folge, während Verminderung des Adrenalingehaltes 
der Nebennieren asthenischen Habitus mit Abmagerung und unbehaarter 
Haut erzeugt. Für den Gefäßtonus der Haut ist das Adrenalin von 
größtem Einfluß: erhält derSympathicus infolge Adrenalinverminderung 
ungenügende Impulse, so sinkt der Blutdruck und der Vagus überwiegt. 

Die Ansicht Meirowskys von der Pigmententstehung bekräftigt die Be- 
hauptung E. Hoffmanns, daß die Haut eine endokrine Drüse ist, die mit 
ihren Produkten mit anderen endokrinen Drüsen im Gleichgewicht steht. 
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Die inneren Sekrete des Epithels der Epidermis vermehren nach 


~- Hoffmann die Schutzstoffe. In dieser Beziehung leistet die Haut Großes 
- =. für den Organismus. Man bedenke die Antikörperbildung nach Impfun- 


gen, sei es Pockenschutzimpfung oder Trichophytinimpfung. Man be- 


-`= denke ferner den Abbau der Erreger bei Hautsyphilis und den akuten 


 Exanthemen. Mit den Wandlungen des Inkretegleichgewichtes ändert 
- sich auch die Hautimmunität: so sehen wir z. B. mit dem Pubertäts- 
eintritt die Mikrosporie spontan ausheilen. Anderseits scheinen bei 
kongenitaler Lues die endokrinen Änderungen der Pubertät die Spiro- 
chäten zu reaktivieren: es kommt zu Lues hereditaria tarda, Keratitis, 
Psychosen, Nervenlues (Zabriskie, zitiert bei Hübner). Ferner sehen wir 
mit der Menstruation nicht selten Gesichtsersiypele "auftreten oder 
rezidivieren wie auch Anginen u.a. Bei gewissen Inkreten, wie Supra- 
renin, Spermin, besonders aber Asthmolysin ist experimentell ihre 
Eigenschaft, die Antikörperproduktion zu steigern, nachgewiesen. Bei 
Typhusgeimpften konnte der Vidal durch Asthmolysin bis auf 1 : 1000 
gesteigert werden (Borchardt). Ein Hautextrakt vermag nach Heudorfer 
den Blutdruck wie Adrenalin zu erhöhen und die Pupille am enucleirten 
Froschauge zu erweitern (Meirowsky). Die noch unbekannten Haut- 
inkrete vermögen die Insulinwirkung bei intracutaner Zufuhr bei Ver- 
suchstieren zu erhöhen. Es findet dabei nach Æ. F. Müller eine gegen- 
seitige Potenzierung statt. Bei unspezifischen Intracutaninjektionen, 
z. B. Cascosanquaddeln, wird eine Wirkungsvermehrung durch die Haut 
beobachtet. 

Die Haut als Organ spielt also eine wesentliche Rolle bei den bio- 
logischen Vorgängen im Organismus. 

Die Klarstellung der endokrinen Ursachen von Hautkrankheiten ist 
erklärlicherweise nicht einfach, da selten nur eine endokrine Drüse 
gestört ist, sondern meist eine Gleichgewichtsstörung im ganzen System 
vorliegt. Bei den Korrelationen der aufeinander eingestellten, teils 
synergisch, teils antagonistisch wirkenden Drüsen ist dies verständlich. 
Einzelne Symptome können durch verschiedene Funktionsstörungen 
hervorgerufen werden, z. B. vasomotorische Symptome sowohl durch 
eine Hypophysenhypofunktion wie durch Schilddrüsenhyperfunktion. 
Eine Schilddrüsenerkrankung kann andererseits in verschiedener Weise 
die anderen endokrinen Drüsen beeinflussen, so daß je nach der Lei- 
stungsfähigkeit der anderen Drüsen verschiedene Krankheitsbilder re- 
sultieren. Es ist zu bedenken, daß nicht nur Infektionen, sondern auch 
Konstitution und Disposition, Alter, Geschlecht, Ernährung, ja sogar Stim- 
mung und Affekte die endokrinen Drüsen wechselnd beeinflussen. Daraus 
erklären sich die Unsicherheit der Diagnose und die mannigfachen 
Kombinationen der in Betracht kommenden Hautkrankheiten, die 
Übergangs- und Mischfälle: z.B. Raynaud + Alopecie, Raynaud + 
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Sklerodermie, Raynaud + Akromegalie + Sklerodermie, Raynaud — 
Myxödem, Raynaud + Basedow -+ angioneurotisches Ödem u. a. 

Auch die Schwierigkeit der Organtherapie ist nur zu begreiflich. 
Man muß sie oft tastend und versuchend betreiben. Sie läßt sich nicht 
schematisieren. Durch den Erfolg und manchmal durch den deutlich 
provozierenden Mißerfolg wird man zur richtigen Erkenntnis des Zu- 
sammenhanges von Hauterkrankungen mit endokrinen Störungen 
kommen. 

Vielfach finden sich die letzteren gleichzeitig mit Konstitutions- 
anomalien oder angeborener Minderwertigkeit der Organe. Solche sind 
Degenerationszeichen, Infantilismus, Asthma nervosum, Assymmetrie 
des Gesichtes, Polycythämie, Katarakt, Stoffwechselkrankheiten, Ske- 
lettmißbildungen, Naevi, Recklinghausensche Krankheit u.a. Es ist. 
dann zu prüfen, ob ein koordiniertes oder abhängiges Verhältnis zu den 
Inkretstörungen besteht. Bei M. Recklinghausen macht Fischer auf 
die begleitenden endokrinen Störungen aufmerksam und betont ihre 
Koordination mit den Symptomen des Recklinghausen. Viele Zu- 
sammenhänge sind noch ungeklärt. Deshalb ist die Veröffentlichung 
von Kasuistik und Experimenten wichtig. 

Ich möchte daher zum Schluß kurz einige Beobachtungen berichten: 


Fall 1. Myxödem, kombiniert mit Sklerodermie (Athyreose). H., 60 jähriger 
Landwirt; Vorgeschichte: 

1915: Syphilis. 

1923: Beginn der Erkrankung: Schwellung und Rötung im Gesicht, zuerst 
an den Augenlidern, schmerzhafte Schwellung der Nagelbetten. Nachher er- 
krankten Nacken, Brust, Oberarme und Handrücken. Die Hände sahen infolge 
der Schwellung „wie Tatzen‘ aus. Die Haut war versteift „wie Speckschwarte‘“. 
Jucken am ganzen Körper. 

Die Beine dagegen wurden immer schwächer, waren nur Haut und Knochen. 
Der Kranke hatte Schluckbeschwerden. Die Sprache wurde matt und langsam. 
Kopfschmerz, Mattigkeit, Schwindelgefühl. Gedächtnis und Denkprozeß schlecht. 

Kältegefühl am oberen Körper. 

Der Schweiß war weg, besonders am Fußschweiß beachtet, aber auch der 
Achselschweiß. 

Die Haare am Kopf und Bart brauchte er sich lange Zeit nicht zu schneiden. 
Rasieren war seltener als früher nötig. Die Haare wuchsen nicht, aber sie standen 
„wie Borsten“ ab. Sie fielen nicht aus, aber ergrauten. 

Winter 1923/24 gab ihm ein Arzt wegen + WaR. 4 X Hg, 2 Xx Neosalv. Die 
Hautveränderungen wurden schlechter, die Schwäche nahm zu. 

Er konnte nicht allein aufstehen und die Beine nicht allein ins Bett bringen. 
Er konnte sich nicht allein waschen. 

Status: 1924 am 18. III. erscheint der Kranke bei Herrn Dr. Mann an zwei 
Stöcken, vom Sohn geführt. Stimme matt, beim Sprechen Atemnot. Gesicht 
stark gerötet, geschwollen und versteift. Keine Mimik! Haut daselbst nicht 
eindrückbar. Starkes Frieren, Haut trocken. An Brust- und Vorderfläche der Arme 
die gleiche harte Schwellung, an den Beinen weniger, Bauch- und Rückenhaut frei. 

Psyche apathisch. Pupillen eng, starr bei Lichteinfall und Fernnahsehen. 
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P. R. schwer auslösbar. Romberg angedeutet. 

Schilddrüse nicht fühlbar. 

Diagnose: Myxödem. 

Verordnung: Thyreoidintabletten 3 x 1. 

Verlauf: 7. IV. Psyche freier! Beweglichkeit besser. 

14. IV. Starrheit und Schwellung der Haut geringer. 

24. IV. Wegen Herzklopfen nur 1 Tablette täglich. 

8. V. Allgemeinbefinden gut. Hilft bereits bei der Feldarbeit. — Die Schmerz- 
haftigkeit der Finger besteht jedoch noch bis in den August hinein. 

9. IX. Patient wird mir von seinem bisherigen Arzt vorgestellt: 

Rückfall von seiten des Gesichts und der Fingernagelfälze. 82,5 kg (in ge- 
sunden Tagen 91 kg). Striemenförmige Rötung am oberen Rumpf und an den 
Armen. Dabei Hautjucken und aufgekratzte Prurigoknötchen am Gesäß. Keine 
Schmerzen. 

Braunschwarze Pigmentation an den Handbeugen, am Sternum und seiner 
Umgebung. Daselbst ist die Haut glänzend und verdünnt. An den Oberarmen 
läßt sich die Haut schwer von der Unterlage abheben, sie ist noch wie Speck- 
schwarte, nicht eindrückbar, nicht elastisch, aber stark pigmentiert. 

Die Zunge ist glatt. 


Sprache und Psyche frei. 
Diagnose: Myxödem und Sklerodermie. Letztere wegen der streifenartigen 


Ausbreitung, wegen des Erythems im Anfang, des Ausganges mit Pigmentation 
und Atrophie an der Brust. Daneben Pruritus und Prurigo. 

Behandlung: Thyreoidin, 2 Tabletten täglich, sind wiederum erfolgreich. 

1924. 58. XI. Zustand gut, Körpergewicht 90,5 kg. 

1925. 23.1. Allgemeinbefinden gut. Kleine Rückfälle in Form von Rötung 
und Schwellung der Augenlider wurden sofort durch Thyreoidintabletten gebessert. 
Jetzt Rötung des Gesichtes und der Brust. Grobe Gesichtszüge; Haut des Gesichtes 
verdickt und glatt. Haut am Sternum straff, am Oberarm noch etwas infiltriert, 
außerdem pigmentiert mit weißen Sprenkeln. 


Blutdruck 175 mm. Urin o. B. Leukocyten 84%. 
Wenn man nach der Pathogenese in diesem Falle fragt, so weisen Myxödem, 


Sklerodermie, Prurigo und Hyperpigmentationen auf eine thyreoid-hypophysär- 
suprarenale Insuffizienz hin. Nach dem Erfolg der Therapie liegt in erster Linie 
Athyreose vor. Für die Ätiologie kommt allein die Sphilis in Betracht. Die Pro- 
gnose ist schlecht: Rezidive werden immer wieder auftreten, da die Thyreoidea 
cirrhotisch oder atrophisch ist. 

Der Kranke wurde am 16. IX. beim Kongreß vorgestellt. Er befand sich wohl. 
Zu demonstrieren waren z. Z. nur die Pigmentationen an Brust und Armen und 


die Atrophie der Haut über dem Sternum. 


Fall 2. Neurodermitis (Prurigo) universalis und Raynand. Frau Gr., 49jährige 
Arbeitersehefrau. Im Jahre 1921 ambulant behandelt. 

Vorgeschichte: Vater starb 41 jährig an Tuberkulose. Ehemann leidet an fistu- 
löser Knochentuberkulose. Ehe kinderlos. Mit 39 Jahren wurde die Menses unregel- 
mäßig, mit 43 Jahren vollständige Menopause. Seit dem 39. Jahre hautkrank. 
Der Ausschlag besteht aus Knötchen, gelegentlich Blasen bis Markstückgröße. 
Sie schwinden und kommen rasch und verursachen heftiges Jucken, welches den 
Nachtschlaf erheblich stört. Außerdem treten Schmerzanfälle in den Finger- 
spitzen auf. Die Finger werden anfallsweise kalt und schmerzhaft. Ihre Farbe 
ist dabei leichenblaß („tote Finger“) oder blaurot. Vor einem Jahre traten schwarze 
Punkte an den Fingerspitzen auf, aus denen sich Geschwüre entwickelten, die 


langsam heilten. 
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Status: Kleine, schwächliche, schmalbrüstige Frau, 49 Jahre alt; 160 cm x 
47 kg. Haar ergraut. Die Haut am Körper ist infolge von Hyper- und Depigme- 
tationen scheckig, am Leib infolge Pigmentation um die Follikelöffnungen herr 
gesprenkelt. Die Gesichtshaut ist diffus gerötet. Am Gesicht, am Kopf, an Stan: 
und Gliedern eine Aussaat von Prurigoknötchen mit entzündlichen Hofe w 
Borke auf der Kuppe. Unerhebliche Drüsenschwellungen. Unterhalb des Schik 
knorpels eine makronengroße, flache, harte, unter der Haut verschiebliche le 
schwulst (Nebenschilddrüse). 

Finger: Beiderseits am 2. und 3. Finger Verkürzung der Endglieder mi 
atrophischer, gespannter, glatter Haut. Der Nagel am 3. Finger nur einige Wi: 
meter lang. 

Lungen: Links oben Katarrh. Blutdruck 170 mm. Der hohe Blutdruck & 
vielleicht durch spastische Kontraktionen der Arterien in größeren Bezirken b- 
dingt. Organe sonst o. B. Serum nach Abderhalden untersucht, ergab: Ovar”: 
-+ Nebenniere (+), Schilddrüse [(+)]J, Thymus [(+)]. 

Die Diagnose wurde auf M. Raynand gestellt wegen der Veränderungen & 
den Fingerspitzen. Die vorzeitige Klimax, der pruriginöse Ausschlag, seit Bert 
des Klimax bestehend, die Pigmentanomalie, die allgemeine Asthenie, we 
auf pluriglanduläre Insuffizienz, und zwar auf thyreo-ovario-suprarenales Synim! 
hin. Ätiologisch kommt die Tuberkulose in Betracht. Die Behandlung bestand £ 
Verabreichung von Hypophysenpräparaten, womit eine bedeutende Besen 
des Ausschlages und Juckens und der Gesichtsrötung erreicht wurde. Im Js 
nuar 1925 sah ich die Kranke wieder: Was die Haut betrifft, gebessert. aber 5: 
litt an einer tuberkulösen Tränensackfistel. Im Juli 1925 ist sie an plötzlichen: 
Herztod gestorben. 


Fall 3. Alopeci agravis bei pluriglandulärer Insuffizienz. Pf., 21jähr. Montet. 

Vorgeschichte: Seit dem 13. Lebensjahr Haarlosigkeit fast des ganzen Kopfe. 
Seit einem Jahr nervös, „faselig‘‘, aufgeregt. 

Status: Auf dem Kopf nur wenige Inseln normalen Haares. Die Kopfhaut 
teils aalglatt, teils hat sie weißen Flaum. Reste von abgebrochenen Haaren sini 
auffindbar. 

Der Kranke ist lang, schmalbrüstig, hat X-Beine, keinen Bartwuchs. Kört 
behaarung fehlt, Achsel- und Schambehaarung minimal. Die Haut am Köre 
ist zart und weiß wie bei einem Kinde, über den Schultern (Schulterkragenau* 
breitung) eine dichte Aussaat von Lentigines. 

Die Hände sind blau, kalt und feucht. Die gespreizten Finger, die geschlost 
Lider, die herausgestreckte Zunge zittern. Haut- und Sehnenreflexe sind lebhaft. 
Chovstek positiv. Bulbusdrucksymptom (Aschner) ausgesprochen. Der Thmt‘ 
ist perkuttorisch nachweisbar. Blut: R.R. 130/55. Relative Lymphocytose (#°o' 

Therapie: eine Thyreoidintablette täglich. Für die Diagnose der Blutdrixr 
störungen ist hier das Fehlen der sekundären Geschlechtscharaktere. die Neurastbt- 
nie und Spasmophilie, Vagotonie und Akrocyanose zu beachten. Außer der nach 
weisbaren Thymus persistens sind Keimdrüseninsuffizienz, mangelnde Epithel: 
körperchendämpfung und Nebenniereninsuffizienz wahrscheinlich. 

Der Kranke wurde beim Kongreß vorgestellt. 


Fall 4. Dermatitis herpetiformis und Basedow mit Jodintoleranz. Die | 
53jährige Patientin H. E. wurde 1912 anderwärts an M. Basedow behandelt 
nnd zwar mit ‚Jod. Dabei zeigte sich Intoleranz gegen Jod (Erbrechen, Abmagerun 
§ Monate danach erkrankte sie an Blasenausschlag. Der Ausschlag kommt und 
eh ‘It heute noch. Er besteht aus Erythemen, Quaddeln und Bht. 

l der Eruption, aber von geringer Intensität. 
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Der Körper wird symmetrisch und etagenweise befallen. Der Ausschlag tritt, 
wie oft beobachtet wurde, nach psychischen Erregungen auf. Einmal auffallend 
stark nach Genuß von Burgunderwein (jodhaltig!) Die Schleimhäute bleiben frei. 
Der Ernährungszustand ist gut. Die Menopause ist mit dem 46. Jahr eingetreten 
und war ohne Einfluß auf das Hautleiden. Die Kranke hat Exophthalmus, ist 
leicht erregbar, immer ängstlich. Sie leidet an Achylia gastrica. Erwähnenswert 
sind die therapeutischen Erfahrungen: Blasenprovozierend wirkten: Jod innerlich, 
auch in den minimalen Dosen des Jothymin (2,8 mg pro Tablette), Ovaraden, 
Eigenblutbehandlung, psychische Einflüsse. 

Ohne Einfluß waren: Chinin, Kieselsäure, Serum von der Tochter, Magen- 
und Darmregulierung. 

Bessernd wirkten: psychische Ruhe und Thymophorin (Boenheim). 


Fall 5. Urticaria tuberosa bei Basedow (ausführlich in Münch. med. Wo- 
chenschr. 1925, Nr. 37). 

Bei einem 31ljährigen Mädchen, die seit dem 10. Lebensjahre an Epilepsie, 
seit Jahren auch an M. Basedow und Menstruationsstörungen leidet, treten seit 
3 Jahren Knoten auf der Kopfhaut auf, die sehr schmerzhaft sind, teils nach 
einigen Stunden spontan vergehen, teils aber wochenlang bestehen und mehrfach 
deshalb für Tumoren oder Abscesse gehalten worden sind. Es handelt sich um 
eine seltene Form des Quinckeschen akuten umschriebenen Hautödems. Thera- 
peutisch wirkte Suprarenin mildernd, aber besonders günstig Atophan. Die Knoten 
gingen rasch zurück und kehrten nicht wieder, solange Atophan genommen wurde. 

Die Kranke wurde mit Rezidiven am Kopf beim Kongreß vorgestellt. 


Fall 6. Pruriginöses Ekzem (Neurodermia universalis bei Polycythämia vera 
und Asthma). (Ausführlich Dtsch. med. Wochenschr. 1925, Nr. 44.) 

Der 24jährige Beamte leidet seit der Kindheit an Flechten. Der Ausschlag 
(urticario-papulo-vesikulös) tritt paroxysmal mit heftigstem Jucken auf. Am 
dichtesten lokalisiert er sich am Gesicht und am Hals und könnte deshalb Akne 
urticata genannt werden. Jedoch diese Bezeichnung hat sich überlebt. Mit Neuro- 
dermia wird die vasomotorische und sensible Übererregbarkeit getroffen, mit 
Prurigo die primäre, mit Ekzem die sekundäre Hautveränderung. Provozierend 
wirkte Suprarenin 1,0 subcuten, günstig wirkten Aderlaß und Normosalinfusion 
und Röntgenoberflächenbestrahlung. Heilung trat jedoch nicht ein. 

Beim Kongreß wurde der Kranke in gutem Zustand vorgestellt. Er hat seit 
seiner 2 Jahre zurückliegenden Entlassung auswärts Rückfälle erlitten und, wie er 
angibt, guten Erfolg mit „biochemischen Salzen‘ in homöopathischen Dosen gehabt. 


Fall 7. Pemphigus vulgaris chronicus bei einer Schwangeren. (Ausführlich in 
Dermatol. Wochenschr. 1925, Nr. 37.) 

Eine Frau erkrankte in 4 Schwangerschaften an Pemphigus chron. vulg., 
der auch die Foliaceus- und Vegetansform annahm. Nach den Schwangerschaften 
bestand 9—18 Monate lang Amenorrhöe. Der Pemphigus heilte nicht mit der 
Entbindung, sonder rezidivierte, solange die Amenorrhöe bestand. Die Lokali- 
sation des Phemphigus bevorzugte Genital, Nabel, Achseln, die Stellen der apo- 
krinen Drüsen, welche in ihrer Funktion von den Keimdrüsen und Corpus luteum 
abhängig sind und speziell die Inkrete der Glandula lutea ausscheiden. Corp. lut. 
hemmt die Menses. Diese Zusammenhänge lassen an ein Corpus luteum persistens 
und Überempfindlichkeit an den Ausscheidungsstellen denken. 

In einem 2. Falle wurde bei einer Schwangeren mit Pemphigus eine Lutein- 
quaddel angelegt. Diese Impfung hatte eine pemphigoide Reaktion zur Folge. 
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33. Herr F. Jacobsohn-Berlin und Herr A. Joseph-Berlin: Unter- 
suchungen über Wasserstoffionenkonzentration im Urin bei Dermatosen. 


Im Blut und Gewebe des gesunden Organismus herrscht H-OH- 
Isoionie. Für ihre Aufrechterhaltung sorgen neben den Puffersubstanzen 
und der Atmung die Nieren und die Leber unter dem Einfluß des vege- 
tativen Nervensystems, das auch den Mineralstoffwechsel regelt. Bei 


“=> normaler Nierenfunktion paßt sich die Ionenacidität des Harns den 
`. Säureverhältnissen des normalen Gewebes sehr schnell an, zeigt im Laufe 
> des Tages Schwankungen entsprechend der Nahrungsaufnahme und 
~ ändert sich auch mit der Kostform. So liegt es nahe, diesen aktuellen 
"> Säurewert des Urins als Gradmesser des jeweiligen Säurebasenverhält- 
= nisses im Organismus zu betrachten. Unter dieser Voraussetzung ver- 
. suchten wir, Zusammenhänge zwischen dem Verhalten der Harnacidität 
< und gewissen Dermatosen nachzuweisen. 


Etwa 1000 Untersuchungen an über 80 Patienten. 21 Kontrollfälle. 


‚>= Methodik: Harn nüchtern entleert, bei Frauen Katheterurin; täglich vor- 
' genommene Bestimmung der ?z-Werte mit der Michaelisschen Indi- 
` „ eatorenreihe. Ergebnisse: Absolute Normalwerte lassen sich entgegen 


.. der Mitteilung Dobles (Lancet 1925) nicht angeben. Der durchschnittliche 


- ?a-Wert des Nüchternharns liegt beim anscheinend Gesunden bei 5,6 


und zeigt individuelle vorübergehende Schwankungen um 0,5 bis 1,5 px; 
als Grenzwerte fanden sich 5,0 und 7,2 py. 

Chronische Ekzeme: 10 Fälle, von denen 7 häufige Schwankungs- 
differenzen über 1,0 py zeigten. 

Akute und subakute Ekzeme: (5) 3 vorübergehende Schwankungen 
über 1,0, 2 Fälle nicht. 

Seborrhoisches Ekzem: 4 schwere Fälle mit häufigen Schwankungen 
über 1,8 pu, 1 Fall mit weniger ausgedehnten Efflorescenzen ohne er- 
hebliche Schwankung. 

Dyshidrotisches Ekzem: (3) Schwankungen von über 1,5. 

Neurodermitis: Sehr starke Schwankungen in 3 untersuchten 
Fällen (über 2,0), bei 2 Kranken Störungen seitens des vegetativen 


Nervensystems. | 
Lichen ruber: 2 Fälle zeigten fast starre Fixation der p„-Werte 


zwischen 5,4 und 5,8 bzw. 5,2 und 5,7. 
Pruritus nervosus mit sekundären ekzematösen Veränderungen: (5) 


4 Fälle mit nur geringen Schwankungen. 
Chronisches Eccema cruris: (4) in 2 Fällen Schwankungen. 


Akute und subakute Dermatitiden: 12 von 13 Fällen zeigten größere 
Schwankungen, 1 Fall ohne solche. 
Psoriasis: 21 Fälle, von denen 11 stärkere Schwankungen zeigten, 
ohne erkennbare Gesetzmäßigkeit. 
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Furunculose: 3 Fälle mit erheblichen Schwankungen, 1 Fallohnesolck. 

2 Fälle von Ichthyosis congenita, je 1 Fall von Pityriasis rub: 
pilaris und Duhringscher Krankheit, zahlreiche Fälle von Acne, Rossa. 
Ulcus cruris, Lupus vulgaris zeigten keine Abweichung von den Schwa: 
kungen der Normalharne. 

Innerliche Alkalizufuhr (Natr. bicarb. allein und zusammen m 
Calc. carb.) bewirkte weder eine anhaltende Alkalisierung des Urn: 
noch zeigte sich ein Einfluß auf die Krankheitserscheinungen ohne gleic 
zeitige Lokalbehandlung. 

Zusammenfassend läßt sich sagen, daß die py- Untersuchung im Har: 
von Hautkranken — entgegen den Befunden Dobles — keine eindeut: 
verwertbaren Schlüsse erlaubt über die Pathogenese von Dermato. 
die man auf eine Stoffwechselstörung zurückzuführen sucht. Die Har: 
aciditätsschwankung stellt einen normalen, regulatorischen Faktor da 
die Harnacidität ist keine individuelle konstante Eigenschaft. Vielne 
scheint die starre Fixation des >, im Urin, wie wir sie bei einer Reit 
konstitutioneller Ekzeme, bei Lichen ruber und oft bei alten Leute: 
fanden, das Abnorme zu sein, ebenso die außerordentlich hohe Differı 
der Säurewerte bei Neurodermitis und Seborrhöe. Nur bei Bestätigu: 
dieser Befunde an größerem Material ist Aussicht vorhanden, de: 
Chemismus des intermediären Stoffwechsels näherzukommen und $ 
ziehungen zwischen Störungen im Säurebasenhaushalt und Dermattt 
aufzudecken. Abzulehnen ist die von Doble aufgestellte Behauptun 
daß absolute Wasserstoffzahlen im Harn bestimmten Erkrankungen d! 
Haut oder einer Bereitschaft dazu entsprechen. Ebenso aussichtslos 1 
die von Doble inaugurierte Alkalitherapie der Ekzeme und der Seborthč. 
Alkalizufuhr per os muß vermehrte Säurebildung im Organismus 
wirken, es wird durch Pufferwirkung nicht nur der Überschuß des 1 
geführten Alkali ausgeglichen, sondern es kommen dadurch auch út 
schüssige Säurevalenzen in den Kreislauf und in den Harn. 





34. Herr Erich Urbach-Wien: Untersuchungen über den Eng 
stoffwechsel bei Hautkrankheiten. 


Experimentelle Untersuchungen erweisen, daß der Grundunst 
hauptsächlich von den Inkretdrüsen (Thyreoidea, Hypophyse, Nebr 
niere, Keimdrüsen) und den Stoffwechselzentren im Zwischenhim ¥ 
einflußt wird. Die Untersuchung von 150 Patienten mit scheint! | 
inkretorisch bedingten Hautkrankheiten ergab hinsichtlich der Hi 
ihres Grundumsatzes (G. U.) und der spezifisch-dynamischen Nalrun | 
wirkung (sp. d. N. W.) folgendes: 1. Eine Verwertung der Ergeb 
darf nur im Zusammenhalt mit der klinischen Untersuchung erfol: 
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~- 2. Die Bestimmung des G. U. deckt bei einer Anzahl von Hauterkran- 
a Einen Störungen in der Funktion der Schilddrüse und der Keimdrüsen 
"= auf, die villeicht in Zukunft eine rationelle Therapie erlauben werden. 
Fai 3. Das Ergebnis der sp.d. N.W. ist vorläufig keineswegs eindeutig. 
Trotzdem scheint die Untersuchung des sp. d. N. W. Veränderungen im 
“ „22: Wirkungsmechanismus der Keimdrüsen, der Hypophyse und des auto- 
ii“ nomen Nervensystems (Zwischenhirn) anzugeben, die vielleicht einen 


Py PER 


: Einblick in die Pathogenese mancher Hautkrankheiten zu geben berufen 
sein werden. 


Diskussion. 
a Herr Bloch-Zürich. Es kann, auf Grund der außerordentlich umfangreichen 
und in erschreckendem Maße ergebnisarmen Literatur gerade auf dem Gebiete des 
: Zusammenhangs zwischen Dermatologie, Endokrinologie und Stoffwechsel, nicht 
; genug vor zu raschen, auf wenigen Einzeluntersuchungen, unsicheren therapeu- 
A tischen Erfolgen usw. basierenden allgemeinen Schlußfolgerungen gewarnt werden. 
Weder die Untersuchungen der Harnbestandteile, noch diejenigen des Blutes 
(Kalk, Harnsäure, Zucker usw.), noch. der Darmfunktion haben, trotz der unge- 
> heueren Mühe, die darauf verwendet wurde, bis jetzt zu irgendwelchen ver- 
.. Yv wertbaren Resultaten geführt. Die Resultate der einzelnen Autoren widersprechen 
`. sich vielfach direkt. Versuche, wie sie Königstein und Urbach berichten, sind 
sicher sehr dankenswert und auch aussichtsreich; aber nur dann, wenn auch 
"== dabei die außerordentliche Kompliziertheit der Verhältnisse geügend Berück- 


sichtigung findet. 
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a Herr Pulay. Hinweis auf die ersten Untersuchungen über den Energiestoff- 
wechsel (Pulay 1923). Der Energiestoffwechsel läßt Schlüsse auf die Dysfunktion 
:` der inneren Sekretion zu. Parallelismus zwischen Elektrolysestoffwechsel und 


Energiestoffwechsel. 


Herr Siemens - München begrüßt die Ausführungen des Votragenden, da 
gerade auf dem Gebiete der Konstitutionspathologie exakte Untersuchungen zur 
Nachprüfung der oft sehr wenig begründeten Annahmen von pathologischen 
Zusammenhängen aller Art notwendig sind. Das gilt auch für die Annahme von 
Zusammenhängen zwischen gewissen pathologischen Störungen und dem Grund- 
umsatz. So soll nach Krogh und With die Ichthyosis vulgaris auf Hypothyreoidismus 
beruhen, da bei Ichthyotikern eine Verminderung des Grundumsatzes oft vor- 

y! handen sei. Siemens konnte jedoch unter 14 Fällen von Ichthyosis vulgaris in keinem 
"" Fall eine sichere Herabsetzung des Grundumsatzes finden. Die Beziehungen 
zwischen Schilddrüsenbypofunktion und Ichthyosis gehören also in das umfang- 
reiche Kapitel der „Konstitutionsmythologie‘“: in Wirklichkeit beruht die Ich- 
thyosis nicht auf Hypothyreoidismus, denn der Grundumsatz ist bei ihr — zum 
mindesten in der Regel — nicht vermindert. Dementsprechend zeigten die Pa- 
tienten auch auf Thyreoidinbehandlung keine Besserung. 
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- 35. Herr Otto Sachs-Wien: Zur Frage der circumscripten binde- 
gewebigen Hautveränderungen. (Mit Demonstration von Diapositiven 
und farbigen Abbildungen nach mikroskopischen Präparaten.) 


1. Ein Fall von fleckförmiger Sklerodermie (White spot disease). 

2. Ein Fall von keloidähnlicher Sklerodermie. 

3. Ein Fall von bandförmiger Sklerodermie der Nackengegend. 

4. Zwei Fälle von Bindegewebsnaevi. 

5. Zwei Fälle von Narben nach Acne vulgaris. 

Die fleckförmige Sklerodermie ist nicht mit der genuinen Sklero- 
dermie zu identifizieren; bei der ersteren beobachtet man histologisch 
eine straffe Atrophie mit fehlender Elastica, während bei der genuinen 
Sklerodermie hauptsächlich das kollagene Gewebe angegriffen und zer- 
stört wird, die Elastica dagegen erhalten bleibt. Die fleckförmige 
Sklerodermie zeigt mit der genuinen Sklerodermie klinisch beinahe das 
gleiche Bild. Die Unterschiede bestehen nur histologisch. 

Bindegewebsnaevi zeigen wohl auch eine weiße Farbe und werden. 
von manchen Autoren gleichfalls der Weißfleckenkrankheit zugerechnet. 
Bei den Bindegewebsnaevi handelt es sich um eine angeborene oder 
seit frühester Jugend bestehende Affektion; die metamere Anordnung, 
ferner die Gruppierung der einzelnen Knötchen entweder in einseitiger 
zosteriformer Anordnung oder in einem pflastersteinförmigen Mosaik 
oder in Haufen angeordnete, kleinlinsengroße, derbe, nur mäßig über 
das Hautniveau erhabene, weiße, nicht schuppende Knötchen sind zu 
beobachten. Histologisch bestehen die Veränderungen in einer Hyper- 
plasie und Homogenisierung des kollagenen Bindegewebes mit Ein- 
lagerung von zahlreichen, nicht immer an die Follikel gebundenen 
glatten Muskelfasern. Die Elastica größtenteils gut erhalten. 


Diskussion. 


Herr Jadassohn - Breslau. Die bindegewebigen Naevi sind nicht gerade 
häufig; sie können sehr charakteristisch sein. Der letzte Fall, den Jadassohn 
gesehen hat, betraf ein 1!/, Jahr altes Kind, das die Affektion seit seiner Geburt 
hatte; ein halbes Jahr sei sie gewachsen, dann stabil geblieben. Es handelte sich 
um eine etwa fünfmarkstückgroße Gruppe an der einen Brustseite: weißBliche, ganz 
leicht erhabene, unregelmäßig umrandete Flecke in einer ebenfalls unregelmäßig, 
aber scharf umrandeten Gruppe. Die Diagnose war auf Lymphangiome gestellt 
worden. Die von Iwanow aus der Berner Klinik seinerzeit beschriebenen weißen 
Flecke nach Acne können ebenfalls leicht erhaben sein; sie sind aber disseminiert 
und im Prinzip zu den Atrophien bzw. zu den narbigen Atrophien, oft mit feinsten 
horizontal verlaufenden elastischen Fasern zu rechnen. 


Herr K. Herxheimer-Frankfurt a. M. weist auf ein Verfahren zur Darstellung 
des Bindegewebes hin, das sich der Giesonschen Färbung würdig an die Seite stellen 
kann. Es handelt sich darum, daß kleine Stückchen Haut 12—24 Stunden in 
Lugolsche Lösung gelegt, mit Wasser abgespült und dann in Formol und Alkohol 


ge de ine 
monstri ©. 
oischen Prirz 


E. Rajka: Über das Messen des Capillardruckes usw. 199 


eingelegt werden. Alsdann erfolgt die bekannte Mallory-Färbung. Man kann auch 
in Formol und Alkohol gehärtete Stücke schneiden und die Schnitte nachträglich 
vor der Färbung jodieren, wobei die Färbung allerdings nicht so distinkt wird. 


36. Herr E. Rajka-Budapest: Über das Messen des Capillardruckes 
mit dem Török-Rajka-Wesselyschen Capillartonometer. 

Die bisher besten indirekten Methoden!) zur Bestimmung des Capillar- 
druckes (Lombard, Basler, Kylin, Guillaume usw.) arbeiteten entweder 
mit einer Glasplatte (starres System) oder mit einer elastischen Membran 
(Goldschlägerhaut) (unstarres System), welche in eine Kapsel eingefaßt 
durch ein Gebläse aufgetrieben wurde. Die Kompression der Capillaren 
geschah unter mikroskopischer Kontrolle, und der Druck wurde mano- 
metrisch festgestellt. Diese Methoden haben den gemeinsamen Fehler, 
daß sie das Verschwinden der Capillaren aus dem Mikroskopgesichtsfelde 
mit ihrer Kompression identifizieren, obwohl das Verschwinden auch 


dadurch zustande kommen kann, daß die Capillaren in ein tieferes 


Niveau gelangen; des weiteren, daß zum Messen zwei Beobachter not- 
wendig sind (einer, der die Capillaren einstellt, ein zweiter, der am 
Manometer die Druckwerte abliest) und daß die Kontrollmessungen 
stets verschiedene Werte ergeben. Die mit den verschiedenen Apparaten 
gewonnenen Werte zeigen außerdem derart große Unterschiede, daß 
an technische Fehler gedacht werden muß. 

Diese Mängel bewogen Prof. Török, Dr. E. Wessely und mich zur 
Konstruierung eines Apparates, wo diese Fehler behoben sind. Das 
Kompressorium unseres Apparates besteht aus einer gewölbten, optisch 
inaktiven Linse, welche auf das Objektiv aufschraubbar ist. Hiermit 
haben wir erreicht, daß bei der Kompression der eingestellten Capillaren 
die Distanz zwischen der Kompressionslinse und Frontlinse nicht geändert 
werden muß: das Verschwinden der Capillaren bedeutet also ihre tat- 
sächliche Kompression. 

Um den zur Capillarkompression notwendigen Druck zu messen, 
wurde eine Wage konstruiert, welche in einen Arm zwischen dem Stativ 
und Tubus eingebracht ist. Der eine Arm der Wage hält den Tubus 
samt Kompressorium, der andere ein Gegengewicht; oben ist eine- Ge- 
wichtsskala mit laufendem Gewicht angebracht und die Wage kann 
durch eine Hebelvorrichtung fixiert werden. Die Wage samt Tubus 
ist durch die Mikrometerschraube bewegbar. 

Das Einstellen der Capillaren geschieht, wie beim Capillarmikroskop. 
Hierauf wird das laufende Gewicht etwas vorgeschoben und durch 
Drehen des Hebels das Spiel der Wage freigegeben. Durch das Vor- 


1) Die direkten blutigen Methoden (Basler, Carrier und Rehberg) sind klinisch 
kaum brauchbar. 
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schieben des Gewichtes wird der Tubus gesenkt und die Capillaren n. 
sammengedrückt. Die Gewichtsskala gibt den Druck in Gramme a, 
Da jedem Gramm 1 cm-H,O im Manometer entspricht, kann der Capilar. 
druck in Zentimeterwasser direkt angegeben werden. Der Appanı 
kann durch eine Person gehandhabt werden. Ein weiterer Vorteil ds 
Apparates liegt darin, daß er durch Einschaltung des Armes die Unter 
suchung beliebiger Körperstellen ermöglicht. Die Wölbung der Lins 
ermöglicht überdies die Einstellung bzw. die Kompression vereinzdir 
Capillaren. 

Der Capillardruck, den wir mit unserem Apparate ermittelten, 14 
im allgemeinen sehr niedrig: !/,—1l cm-H,O in den oberflächlichste 
Capillaren der Finger, des Handrückens, des Unterarmes usw., und ar 
die größeren und weiten Capillaren, welche eventuell auch tiefer liegen. 
ergaben etwas höhere Werte von 1!/,—2—3 cm-H,0. Diese Werte, 
welche unabhängig von den statischen Kräften, d. h. in der Herzhök 
gemessen wurden, sind niedriger wie die absoluten Werte von Kroi 
(4,5—7,5 cm-H,O). Das kann seinen Grund darin haben, daß Came 
und Rehberg, die durch direkte Sondierung der Capillaren den Drut 
bestimmten, nur die weiten Capillaren erfassen konnten; außerdem 
ist, wie W. R. Hess bemerkt, die Durchbohrung eines Gefäßes nich 
ganz irrelevant: die Störung führt zu Blutdrucksteigerung. 

Unter pathologischen Verhältnissen haben wir vorerst einige aul 
entzündliche Veränderungen bezügliche Werte bestimmt und festgestellt. 
daß bei ihnen der Capillardruck erhöht ist, und zwar fanden wir in der 
Herzhöhe: 


Bei Urticaria . . .. 2.2... 1—1?/, cm-H,0, 
bei Lichtdermatits . ..... 1—2—3 cm-H,0, 
bei Senfölentzüundung . .... 11/,—2-3—5 cm-H,0, 
bei Ekzema chron.. ...... 1—2—3 cm-H,0, 


im hyperäm. Entzündungshof . . 1—1!/,—3 cm-H,0. 
gemessen an Individuen, die im nichtentzündeten Kontrollgedt! 
Capillardruckwerte von !/,—1 cm-H,O aufwiesen; der Capillardruck hat 
sich demnach verdoppelt, verdreifacht usw. 

(Ausführliche Mitteilung in der Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. £. 
570. 1926.) 


37. Herr W. Th. Sack-Baden-Baden: Die Haut als Ausdrucksorgat. 


Die auf Cellularanatomie und Cellularpathologie sich stützende und 
darauf aufbauende Pathologie des Organs, die als Betrachtungswei® 
der modernen Medizin das Ende des verflossenen und das erste De 
zennium des bestehenden Jahrhunderts beherrschte und sich praktisch- 
therapeutisch in der ärztlichen Spezialisierung ausdrückte, wo sie ut 


= 
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geahnte Triumphe feiern konnte, bedurfte, wie jede Anschauungsform 
gegebener Tatbestände, bestimmter erkenntnismäßiger Grundlagen, die 
zwangsläufig von der „Schule“ gleichzeitig mit der ganzen Summe der 
bekannten Tatsachen dem Lernenden vermittelt wurden. Die an den. 
Begriff des Organs gebundene Vorstellung von einer verhältnismäßig. 
großen Autonomie, der Isoliertheit der jeweiligen Funktion und dadurch. 
auch ihrer Störungen, führte zu einer immer weitergehenden Zerschla- 
gung des Organismus in voneinander unabhängige Provinzen und es 
entstand die Gefahr, daß man das Ganze vor lauter Teilen nicht mehr sah. 

Die erste große prinzipielle Umkehr wurde eingeleitet durch die: 
Kenntnis von der Bedeutung der inneren Sekrete, für welche die von 
der Organpathologie zur Orientierung aufgestellten künstlichen Ab- 
grenzungen nicht existierten, gleichzeitig wurde sie gefördert und ver- 
schärft durch die Fülle der Tatsachen, und neuen Vorstellungen, die die 
junge Wissenschaft der Serologie zutage förderte, so daß man ohne 
Übertreibung von einer Wandlung von einer mehr cellularen zu einer 
ausgesprochen humoralen Auffassung sprechen kann. 

Führte nun schon diese neue humorale Auffassung zu ganz neuen 
prinzipiellen Fragestellungen, indem die Einheit des Organismus viel 
stärker und wesentlicher bei der Diskussion biologischer Probleme in 
den Mittelpunkt gestellt wurde als bisher, so beobachten wir in der 
neuesten Zeit, wie in wahrhaft revolutionärer Weise Fragen von un- 
geheurer Kühnheit angegangen werden mit dem sachlichen Rüstzeug 
der strengen naturwissenschaftlichen Methode und von Forschern,, 
deren fachliche und wissenschaftliche Qualifikation unbestritten ist, und 
es ist ferner interessant und erregend zu sehen, wie von scheinbar ganz. 
heterogenen Standpunkten verwandte Ergebnisse erzielt werden. Die 
experimentelle und theoretische Biologie einschließlich der Vererbungslehre 
auf der einen Seite und die Psychologie und Psychopathologie auf der 
anderen reichen sich hier die Hände zu einem ganz eigenartigen, aber 
offenbar äußerst fruchtbaren Bunde. Gleichsam durch einen Kurz- 
schluß der Erkenntnis werden hier Beziehungen aufgedeckt, deren Dis- 
kussion noch vor kurzer Zeit zweifellos mit dem Prädikat der ‚Unwissen- 
schaftlichkeit‘‘ versehen werden wäre. 

Um den hier angeschnittenen Problemkomplex lediglich stichwort- 
artig abzugrenzen, erwähne ich die grundlegenden Arbeiten von experi- 
mentellen und theoretischen Biologen wie Hertwig, Driesch und Uexkuell, 
Kraus und mit gewissen Einschränkungen auch Bier, von Psychologen 
und Psychopathologen wie Freud und seiner-Schule, Klages und Bleuler. 
Schon aus diesen wenigen Namen, die nur eine repräsentative Auswahl 
darstellen, läßt sich entnehmen, daß es sich hier in keiner Weise etwa 
um eine neue Schule im engeren Sinne handeln kann, denn das Arbeits- 
gebiet der erwähnten Autoren liegt zum Teil ungeheuer weit auseinander, 
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die meisten haben weder in ihren Voraussetzungen noch in ihren Me- 
thoden irgendwelche Fühlung miteinander und doch ist ein gemein- 
samer Grundton in all diesen verschiedenen Einstellungen unverkennbar: 
es ist das Ringen um die Erkenntnis von dem Begriff des Organismus 
im weitesten, von der psycho-plysischen Identität der Persönlichkeit im 
letzten Sinne. Es bedeutet gleichzeitig den Einbruch ausgesprochen 
spekulativer Tendenzen in unsere bisher stark exakt-naturwissenschaft- 
liche Einstellung zum medizinischen Problem. Daß alle irgendwo, zum 
Teil unbewußt, oft aber ganz klar und ausgesprochen, in der Metaphysik 
enden, darf heute auch unter Naturwissenschaftlern kein Grund sein, 
sich nicht ernst mit ihren Voraussetzungen auseinanderzusetzen, so 
lange diese auf exakten Beobachtungen beruhen. 

Wir sehen hier also einen ungeheuren Aufschwung zur Synthese, 
zur Zusammenfassung alles psychischen und somatischen Geschehens 
zu einer Einheit, das Fortschreiten von der exakt-naturwissenschaft- 
Jichen Methode zu einer Methode, die es gestattet, alle im Organismus 
ablaufenden Vorgänge, ob psychisch oder somatisch, gemeinsam zu 
erfassen. Wenn ich als Dermatologe diese allgemeinen kritischen Be- 
trachtungen meinen Überlegungen vorausschicke, so geschieht dies, 
weil auf diesem Spezialgebiet einerseits in der angedeuteten neuen 
Richtung noch kaum systematisch gearbeitet wurde, andererseits gerade 
für den Dermatologen die Beobachtungsbedingungen besonders günstig 
liegen, um allgemein interessierende Zusammenhänge der besprochenen 
Art aufzudecken. 
| Wir heutigen Ärzte sind, eben infolge der bereits skizzierten Ent- 

wicklung der ärztlichen Wissenschaft, durchgebildete Beobachter der 
Zustände und Abläufe am menschlichen Körper und ihrer Abweichungen 
und Störungen. Es ist das Charakteristicum aller unserer Beobachtungs- 
und Untersuchungsmethoden, daß sie Anspruch erheben auf objektive 
Gültigkeit. So kommen wir zu unseren allgemeingültigen anatomischen 
und physiologischen Vorstellungen, so zu unseren Krankheitsbildern 
und unseren therapeutischen Konsequenzen. Aber auch bei einer hypo- 
thetischen Durchführung dieser Methode bis zu ihrem idealen Abschluß, 
d. h. der wissenschaftlichen Erforschung sämtlicher bestehenden Be- 
dingungen und Beziehungen, werden wir niemals zu einer totalen und 
unbedingten Erfassung des Einzelindividuums als Person, als einmaligen 
und wesentlichen Trägers all dieser ungezählten Einzelphänomene, ge- 
langen. Wir kennen wohl den Organismus, aber nicht den Menschen, 
wir kennen die Krankheit, aber nicht den Kranken. Wir besitzen zwar 
das Schema, das uns als Beobachtern ein Verständnis der Erscheinungen 
ermöglicht. Dabei ist aber nicht das geringste ausgesagt über die Be- 
ziehung, in denen der Träger dieser Erscheinungen, in pathologischen 
Fällen also der Kranke, zu eben diesen Erscheinungen steht. 
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Um hier weiterzukommen, müssen wir uns klar sein, daß das mensch- 
liche Individuum nicht nur von seiner Umwelt wahrgenommen wird, 
sondern daß es sich jeden Augenblick selbst erlebt. Und die Formen 
dieses Selbsterlebens, seine Qualitäten und Wertungen sind toto genere 
verschieden von den Formen des objektiven Beobachtens und Erkennens 
(in diesem Zusammenhang taucht das psychologisch so hochinteressante 
„Problem des Arztes als Patienten‘ auf). Wir müssen unsere Zinstellungs- 
richtung zu den biologischen Phänomenen umkehren und trachten, sie 
von innen heraus, vom Ichmittelpunkt ihres individuellen Trägers aus 
zu verstehen. Die Gesetze des Selbsterlebens und dessen Beziehungen 
zu biologischen Gegebenheiten und Reaktionen sind bedeutende Gegen- 
stände moderner ärztlich-biologischer Forschung. In dieses Neuland 
haben die oben erwähnten Untersuchungen die Sappen zum Teil schon 
recht weit vorgeschoben. Zum Verständnis des Gesamtproblems ist 
ihr genaues Studium unerläßlich. Naturgemäß handelt es sich, ent- 
sprechend der Kompliziertheit der Probleme, um recht schwierig zu 
erfassende Gedankengänge, zumal die Terminologie jedesmal erst neu 
geschaffen werden muß. 

Kehren wir zurück zu unserer Fragestellung, von der wir „ausge- 
gangen sind: Der Begriff des ‚Organs‘ im naturwissenschaftlich -ärzt- 
lichen Sinn ist eine Abstraktion hoher Ordnung, die von dem Individuum, 
zu dem dieses Organ als Körperteil gehört, nur in seltensten Fällen 
durchgeführt wird. Nur ein ganz geringer Teil der Organe sind im 
allgemeinen dem Träger überhaupt bekannt, ein noch geringerer ihm 
jeweils bewußt. Aber auch in den Zeiten ihrer Ekphorierung ins Be- 
wußtsein haben sie ihren ganz bestimmten affektiven Ort in der 
Psyche und kaum etwas zu tun mit der durch die begriffliche Abstrak- 
tion festgelegten Vorstellung. Nur unter dem Gesichtspunkt der Funk- 
tion kommt es gelegentlich vorübergehend zur Deckung. Nehmen wir 
ein Beispiel: 

Das Auge ist für den Forscher ein in seinem Aufbau und seiner 
Funktion wohlbekannter, durchkonstruierter Apparat zur Aufnahme 
von Lichtreizen und deren Überleitung in die nervöse Substanz. Für 
den Träger ist es einerseits das von einem ungeheuren Affektwert be- 
setzte Einfallstor für seine ganze optische Erlebnissphäre, gleichzeitig 
aber auch das wichtigste, von ihm und der Umwelt gleichermaßen an- 
erkannte Instrument, um sein Gefühlsleben mitzuteilen. Nur in den 
Zeiten besonderer Leistungsanspannungen und dann auch erst beim 
Versagen oder krankhaften Störungen wird sich die Qualität des Be- 
griffes „Auge“ bei dem wissenschaftlichen Beobachter und dem Träger 
für kurze Zeit entsprechen. | 

Was ich hier für das Auge als Ausdrucksorgan xaT &£oynv andeu- 
tungsweise ausgeführt habe, gilt für sämtliche Teile des belebten Körpers 
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ausnahmslos bis hinunter zu den kleinsten und verborgensten Gewebs- 
gruppen, so lange diese zu funktionellen Einheiten verbunden werden 
können. Dies ist nämlich wesentlich: für den Träger gibt es in diesem 
Sinne genau so viel Organe, als er aus den letzten Funktionselementen 
Funktionsapparate aufzubauen imstande ist. Entsprechend ihrer Be- 
deutung und Größe haben diese Gebilde eine kürzere oder längere 
Lebensdauer in der Psyche; sie sind, als im psychischen Milieu gelegen, 
auch nicht als materiell aufzufassen, sondern mehr im Sinne einer Idee 
zu verstehen; trotzdem bewirken sie körperliche Vorgänge. Diese Ele- 
mente haben, je nach ihrer Komplexheit, ihren Ort zum Teil in ganz 
tiefen psychischen Schichten; ihre hypothetischen Qualitäten sind von 
Bleuler unter dem Begriff der ,Psychoide“ eingehend analysiert worden. 
Es ist die geheimnisvolle Tätigkeit des autonomen Nervensystems, die 
hier einsetzt und uns vorläufig noch völlig unbegreiflich ist. Unter 
diesem Gesichtspunkt verliert der Organbegriff seine Starrheit, seine 
Fixierung und Abgegrenztheit, er wird schwankend, fließend, und büßt 
dadurch gleichzeitig an Geltung und Bedeutung ein, wodurch die Mög- 
lichkeit zu seiner systematischen Überbewertung, von der eingangs die 
Rede war, ausgeschaltet wird. Ich verweise in diesem Zusammenhang 
auf die hochinteressanten erkenntnistheoretischen Arbeiten Bunnemanns, 
die mit Hilfe des ‚‚Fiktionalismus‘“ Vaihingers das Problem einer prin- 
zipiellen Lösung entgegenzuführen suchen. 

Wir haben an der Hand unseres Beispiels vom Auge den Begriff 
„Ausdruck“ verwendet. Ich will kurz definieren: Unter Ausdruck ver- 
stehe ich jeden (einem bestimmten seelischen Geschehen eindeutig zugeord- 
neten\körperlichen Vorgang ohne Rücksicht darauf, ob er der willkürlichen 
oder unwillkürlichen Innervation unterliegt. Ausdruck ist das Spiel der 
mimischen Gesichtsmuskulatur, ist die Gestikulation, die Haltung, der 
Gang, die Sprache, die Schrift, die künstlerische Gestaltung; zum 
Ausdruck gehören nach dieser Definition aber auch alle neurotischen 
Phänomene, Indigestionsbeschwerden nach psychischen Erregungen (ich 
bezeichne sie gern mit dem Ausdruck ‚‚Intestinalmimik‘‘), nervöse Atem- 
beschwerden, Herzklopfen, Lähmungserscheinungen funktioneller Natur 
usw. usw." Gewiß auch die sexuellen Mechanismen, die als der direkten 
Willensbeeinflussung entzogene, fast auf rein psychischem Wege zu- 
stande kommende körperliche Vorgänge in diesem Zusammenhange die 
allergrößte Bedeutung besitzen. 

Diese Ausdrucksphänomene haben eine zwiefache Tendenz: sie sind 
sowohl reflexiv wie demonstrativ. Reflexiv indem sie, oft aus tiefen ver- 
schütteten Lagen des Unterbewußtseins stammend, das bewußte Seelen- 
leben alarmieren und die Aufmerksamkeit ihres eigenen Trägers bean- 
spruchen; demonstrativ, indem sie sich an die gesellschaftliche Umwelt 
wenden, um dort bemerkt und beachtet zu werden. 
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Sprechen wir also von der Haut als Ausdrucksorgan, so müssen wir 
sie im besprochenen Sinne zu erfassen suchen. Kein Mensch erlebt 
seine Haut als das Schichtensystem, das wir im histologischen Quer- 
schnitt kennenlernen, sondern je nach Konstellation bald als Angriffsort 
der verschiedensten sensiblen Reize, wie Kälte und Wärme, Schmerzen, 
Brennen und Jucken, sexueller Lustgefühle, idiosynkrasischer Unlusige- 
fühle und aller Qualitäten des Tastsinns; bald ästhetisch-kritisch als 
schön oder unschön, rein oder unrein, blaß, rot, welk, frisch, weich, rauh; 
bald wieder mehr begrifflich als Grenzfläche der eigenen Körperlichkeit 
gegen die Umwelt, bald als Schutz, bald als Mangel. Dann wieder wird 
die Haut erlebnismäßig verwertet in Zusammenhang mit den Adnex- 
gebilden: als Grundlage der Behaarung, als Boden für die Schweiß- und 
Talgabsonderungen mit ihren Geruchssensationen; in hervorragendem 
Maße endlich als feinster Indicator des mimischen Ausdrucksspiels im 
Gesicht, wo sie durch Faltenbildung erst die letzten Nuancen ermöglicht. 

Diese und noch unzählige andere Rollen, je nach Umständen und 
Temperament, spielt die Haut im Selbsterleben ihres Trägers. Sie ist 
zweifellos der Teil des Körpers, der als Mittler von außen nach innen 
und umgekehrt am seltensten aus dem Oberbewußtsein des Individuums 
verschwindet. Es gibt kaum eine Möglichkeit, sich mit seinem Körper 
zu beschäftigen, ohne dabei optisch, sensorisch oder aromatisch der 
Haut zu begegnen. 

Es ist evident, daß dieses so exponierte Organ auch eine entsprechende 
Rolle als Ausdrucksapparat spielen muß. Seine wesentliche Beteiligung 
am mimischen Gesichtsausdruck habe ich schon erwähnt, ich erinnere 
weiter an das Erröten und Erblassen im Affekt, an die Gänsehaut, an 
den wechselnden Turgor aus psychischen Anlässen mit den daraus folgen- 
den lebhaften Veränderungen des Befundes in bezug auf @lätte, Spannung 
Glanz, Farbe, Follikelgröße usw., ich denke ferner an die psychisch 
verursachte Schweißabsonderung, an Haarausfall und Pigmentverlagerung. 
Wir sehen hiermit, wie sich bereits in der Norm auf der Haut eine große 
Reihe für ihre Beschaffenheit höchst bedeutungsvoller psychogenetischer 
Vorgänge abspielt. Es braucht deshalb auch gar nicht besonders erklärt 
zu werden, sondern wäre höchst erstaunlich, wenn in besonderen Fällen, 
die wir von der Norm ausgehend als pathologisch zu bezeichnen pflegen, 
sich diese eingreifenden Veränderungen nicht zu ausgesprochenen Krank- 
heitszuständen entwickeln würden, die bei entsprechender Stärke und 
Dauer zu mikroskopisch und makroskopisch nachweisbaren morpholo- 
gischen Bildungen führen können. 

Solche Beobachtungen sind nun in der Tat schon früher von Jen- 
drassik, Krafft-Ebing, Kohnstamm, Kreibich u. a. lediglich beschreibend, 
in letzter Zeit von Bunnemann, Homburger, Werther und mir unter 
Aufzeigung der hypothetischen psychischen Mechanismen bereits wieder- 
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holt gemacht und publiziert worden und erfordern erhöhte Aufmerk- 
samkeit und Kontrolle durch die Fachwissenschaft. 

Denn nur der Spezialist ist vorläufig geeignet, die erforderlichen 
Beobachtungen kritisch, sachgemäß und erschöpfend durchzuführen. 
Er, der auf seinem Gebiet ganz zu Hause ist, der Struktur und Reak- 
tionsweise des von ihm behandelten Organs unter allen möglichen Be- 
dingungen kennengelernt und studiert hat, ist allein imstande, die 
höchste Sachkenntnis und schärfstes Verantwortungsgefühl erfordernde 
Auswertung der Phänomene in der besprochenen Richtung durchzu- 
führen. Damit würde der Spezialist durch eine interessante dialektische 
Umkehr zum Vernichter einer wissenschaftlichen Anschauungsform, 
welcher er, wie eingangs aufgezeigt, seine Existenz überhaupt erst zu 
verdanken hat. 


38. Herr W. Th. Sack-Baden-Baden: Zur Psychogenese und Psycho- 
therapie der Hautkrankheiten. (Vortrag gehalten auf dem Kongreß für 
Psychotherapie.) 

Bestätigung der früher publizierten Beobachtungen, daß essentieller 
Pruritus und pruriginöse Dermatosen sehr häufig entweder eine starke 
psychische Komponente haben oder als rein psychogen anzusprechen 
sind. Mitteilung charakteristischer Krankengeschichten, ihrer Analyse 
und Therapie. Echte exsudative und neurodermitische Ekzeme werden 
teils in ihrer Entstehung, teils in ihrer Persistenz auf psychische Ur- 
sachen zurückgeführt. Diskussion der Frage, inwiefern nicht pruriginöse 
Gewebsveränderungen der Haut auch rein psychisch möglich sind. 
Besprechung der Fälle von Homburger und Bunnemann. Übersicht über 
verschiedene Formen von Hautaffektionen (Urticaria, Herpes Lichen 
ruber u. a.), deren hypothetische, psychogene Bedingtheit zur Debatte 
gestellt wird. 

Die Therapie geklärter psychogener Dermatosen kann nur ent- 
sprechende Psychotherapie sein. Die psychotherapeutischen Methoden 
sind abhängig zu machen von der Lagerung des jeweiligen Falles. Die 
bisher erzielten Erfolge sind überraschend günstig. 


Diskussion. 


Herr Bloch. Die Wirkung der psychischen speziell der Suggestionstherapie 
erstreckt sich nicht nur auf psychogene Dermatosen, sondern auch sogar auf 
infektiöse Hyperkeratosen, wie die Warzen. Für mich ist nach meinen Erfahrungen 
die Suggestion die Therapie der Wahl bei Verrucae vulgares und ganz besonders 
planae, die in erster Linie angewandt wird und die besten Erfolge aufweist. 
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Herr Jadassohn - Breslau. Die Psychotherapie wird in der Dermatologie 
unzweifelhaft zu unrecht vernachlässigt. Jadassohn verwendet sie seit vielen 
Jahren speziell im Sinn der „Persuasionstherapie‘‘, die er bei Dubois in Bern 
kennengelernt hat. Durch eingehende Vertiefung in die Psyche, durch genaueste 
Aufnahme der Anamnese und durch sehr geduldige, den Bildungsgrad und Ideen- 
kreis der Patienten berücksichtigende Besprechung der Pathogenese neurasthe- 
nischer Symptome gelingt es oft, langdauernde Erkrankungen an Pruritus uni- 
versalis und localis, postscabiösiem und postekzematösem Pruritus ebenso zu 
beeinflussen, wie die neurasthenischen Beschwerden der postgonorrhoisch Er- 
krankten. Die Frage, wie weit bei den Neurodermitiden das neurasthenische Mo- 
ment selbst als erste Ursache aufzufassen ist, ist sehr schwer entscheidbar. Daß 
es aber verschlimmernd wirkt, ist unbezweifelbar. Man kann auch bei diesen 
Affektionen gelegentlich psychotherapeutisch sehr gute Effekte erzielen; doch 
verzichtet Jadassohn dabei nie auf eine lokale Behandlung, die bei den Pruritus- 
fällen „sine substantia"‘ oft die psychotherapeutische Beeinflussung sogar erschwert. 

Bei chronischen Urticariafällen kann man gelegentlich den Eindruck erhalten, 
als wenn sie rein psychisch zu bessern seien; doch ist es dabei oft schwer, fest- 
zustellen, daß die Milieueinflüsse wirklich die gleichen geblieben sind, so daß 
der Beweis für die psychogene Natur einer Urticaria „ex juvantibus‘‘ kaum zu er- 
bringen ist. Bei den Warzen hat Jadassohn im Anschluß an persönliche Mit- 
teilungen von Bonjour vor etwa 25 Jahren Versuche mit Suggestion gemacht, 
die aber nicht gelungen sind; allerdings handelte es sich dabei um gewöhnliche 
papillomatöse Warzen. Auffallend sind Jadassohn die häufigen Mißerfolge mit 
Röntgenstrablen, die doch gewiß suggestiv wirken, während Mesothorium in vielen 
Versuchen in Bern die Warzen beseitigte; unter Arsen und Hydr. jodat. flav. 
intern heilen manche Fälle von planen Warzen, aber nicht alle. Solche Differenzen 
gibt es auch bei der Immunisierungsbehandlung Bibersteins. Wenn Bonjour 
betont, daß es für den Heileffekt vor allem auf die Überzeugung des Arztes an- 
kommt, so kann das diese Differenzen nicht erklären; denn Jadassohn hat an 
Mesothorium nicht mehr geglaubt als an Röntgen usw. Es wäre natürlich ganz 
falsch, wenn man aus Suggestionserfolgen den Schluß ziehen wollte, daß auch die 
mit anderen Methoden erzielten Resultate nur suggestiv bedingt seien. In der 
Praxis hat Jadassohn in einzelnen Fällen, die von intelligenten Patienten berichtet 
wurden, den Eindruck der erfolgreichen Suggestion gehabt. Verfrüht wäre es, 
über die Wirkungsweise der Suggestivtherapie zu sprechen; nur möchte Jadassohn 
hervorheben, daß solche Erfolge nicht merkwürdiger sind als die Erzeugung von 
Blasen usw. durch Suggestion. 


Herr Galewsky-Dresden berichtet über einen Fall von Urticaria, der durch 
suggestive Therapie geheilt wurde und ebenso über die Heilung ekzematöser 
Genitelerkrankungen, die auf erogener Basis beruhen. 


Herr Nobl - Wien. Die psychogene Komponente einer Reihe von pruriginösen 
Dermatosen ist von jeher anerkannt worden. Psychogenen Ursprungs ist häufig 
das Jucken; alle Hautreaktionen vom Erythem, der Urticaria angefangen bis zu 
den schweren callösen und hyperkeratotischen Ekzemen und chronischen Neuro- 
dermitiden lichenoiden Charakters sind sekundäre Störungen, in ihrer Art abhängig 
von der Reaktionsbereitschaft des Körpers. Diesen schweren Läsionstypen psycho- 
therapeutisch beizukommen, wird wohl nur ein frommer Wunsch bleiben. Der 
lokalen Beeinflussung wird man wohl kaum entraten können, zumal aus dem 
psychogen ausgelösten Jucken nunmehr ein somatisch begründetes wird. (Kompres- 
sion sensibler Nerven durch Infiltration und Bindegewebswucherung). 
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39. Herr J. K. Mayr-München: Studien zur Eosinophilie I. (Er- 
scheint in Virchows Archiv.) 


Die Entmilzung führt wie die Anaphylaxie beim Tiere (Meerschwein- 
chen) zur Eosinophilie. Die Kurven beider verlaufen in weitgehendstem 
Maße identisch. Fehlte die Eosinophilie nach der Splenektomie, so 
ließen sich regelmäßig hypertrophische Lymphdrüsen bzw. Nebenmilzen 
bei der Sektion aufdecken. Durch Injektion eiweißfreier Milzextrakte 
läßt sich jegliche Eosinophilie auf normale oder sogar aneosinophile 
Werte herabdrücken. Diese Beziehungen zwischen Milz und eosino- 
philen Zellen lassen sich im Sinne einer hemmenden Funktion der Milz 
auf die eosinophile Genese deuten. 


40. Herr Fr. Wirz-München: Die Störung des physikalisch-che- 
mischen Gleichgewichts der Haut durch Säurung und Alkalisierung.*) 


1. Experimentelle Untersuchungen an gesunder Haut. 

Ergebnis: Säuerung und Alkalisierung verursachen charakteristische 
Erythemformen. Die Beobachtungen erlauben eine Einteilung vieler 
Krankheitserytheme hinsichtlich ihrer physikalisch-chemischen Ätiologie. 

2. Experimentelle Untersuchungen an entzündlich gereizter Haut. 

Ergebnis: Säuerung und Alkalisierung beeinflussen den Ablauf von 
entzündlichen Reizen auf der Haut in bestimmter Richtung. Die Beob- 
achtungen ermöglichen eine neue Erklärung für die Wirkungsweise 
mancher Therapeutica. 


Diskussion. 


Herr Gans - Heidelberg. Leider haben die schönen Untersuchungen des Vor- 
tragenden nicht das Interesse gefunden, das sie mit Rücksicht auf die grund- 
sätzliche Bedeutung derartiger Fragen verdienen. Es werden hier allerdings 
nicht die physikalisch-chemischen Zustände in den Geweben gemessen, sondern 
die der zwischen diesen kreisenden Flüssigkeit. Ergänzung und Vergleich dieser Er- 
gebnisse mit denjenigen der intracellulären p,-Verschiebung bieten vielleicht 
weitere Anhaltspunkte zur Klärung der Stoffwechselvorgänge in der gesunden 
und kranken Haut. 


41. Herr F. Wirz-München: Druck und Entzündung. 


Den Untersuchungen liegt folgende Beobachtung zugrunde: be- 
strahlt man ein Hautgebiet, in dem sich stark hervortretende Venen 
befinden, mit Höhensonne, so tritt die Rötung der Haut über den Venen 
später auf als in der Umgebung und bleibt auch ‚manchmal in ihrer 
Stärke etwas zurück. Die Erforschung der Ursache dieses Phänomens 


*) In extenso veröffentlicht in der „Krankheitsforschung‘“ 1926. 
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ergab, daß weder optische Erscheinungen des venösen Blutes noch die 
hypothetische Annahme besonderer Capillarverhältnisse im Bereich der 
Venen eine befriedigende Erklärung bieten konnten. Dagegen zeigte 
sich, daß der von den prall gefüllten Venen ausgehende Druck in ursäch- 
lichem Zusammenhang mit der Entzündungsabschwächung steht. 

Bestrahlt man nämlich ein glattes Hautfeld einer Extremität und 
umwickelt einen Teil des bestrahlten Gebietes mit einer elastischen 
Binde oder deckt einen Ausschnitt mit einer Glasplatte ab, die durch 
ihre Schwere einen mäßigen Druck ausübt, so tritt auch hier das gleiche 
Phänomen auf, nämlich Verspätung und Abschwächung der Licht- 
reaktion. 

Die Frage war nun die, ob es möglich sein würde, gewisse Gesetz- 
mäßigkeiten bei diesen Reaktionsbeeinflussungen, vor allem hinsichtlich 
ihrer Grenzwerte aufzudecken, und ob sich eine befriedigende Erklärung 
für das Zustandekommen dieser Druckwirkung finden. ließe. 

Was die erste Fragestellung angeht, so zeigte sich, daß es unmöglich 
war, durch Verstärkung des Druckes die Abschwächung der Licht- 
reaktion bis zur völligen Aufhebung zu bringen. Auch bei einem Druck 
von 20 g Gewicht auf 1 qem Haut trat schließlich unter der Glasplatte 
Capillarerweiterung und bei Wegnahme der Platte diffuse Rötung, wenn 
auch im abgeschwächtem Maße, auf. Zahlenangaben über Reizverzug 
und Abschwächung zu geben, erübrigt sich, da sich bekanntermaßen 
keine Dosierung mit der Höhensonne erzielen läßt, welche exakten 
rechnerischen Ansprüchen genügt, und da auch die Rötungsunterschiede 
selbst mit Farbskalen schwer zahlenmäßig zu bestimmen sind. 

Ebenso waren die Grenzwerte bei Versuchen mit schwachem Druck 
nicht bestimmbar. Hier genügte ein Druck, der die Ausdehnung der 
Hautoberfläche, die Streckung der Epidermis über der Lichtreaktions- 
stelle verhinderte, um eine deutliche Reaktionsschwächung zu erzeugen. 
Diesen minimalen Druck erzielte ich durch Bepinselung der Haut mit 
Klebstoffen, wie Collodium, Mastisol usw. Der Klebstoff bildet ein 
feines Häutchen auf der Epidermis, und dieses Häutchen verhindert 
mit seiner Spannung eine Ausdehnung der gereizten Haut, wirkt also 
durch Druck. 

Der eindrucksvollste Versuch gestaltet sich folgendermaßen: ein 
schmales, langes Hautfeld an der Beugeseite des Unterarmes wird im 
Abstand von ca. 40 cm 15 Minuten mit der Höhensonne belichtet. In 
direktem Anschluß daran werden quer über das Belichtungsfeld im Ab- 
stand von je 1 cm eine Reihe 1 cm breite Mastisolstreifen gepinselt. Nach 

ca. 2 Stunden beginnt sich die unbepinselte belichtete Haut zart zu 
röten. Im Abstand von je 10 Minuten werden nun die Mastisolstreifen, 
der distalste zuerst, mit Benzin entfernt. 2—3 Stunden nach der Be- 
lichtung ist das Bild folgendes: die nicht bepinselten Stellen sind hochrot ; 
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die Streifen, die mit Mastisol bepinselt waren, zeigen, vom unterste 
bis obersten betrachtet, alle Nuancen von hochrot bis hellrosa. Da: 
ganze Versuchsfeld erweckt den Eindruck einer von oben beleuchtete 
Treppe: die obersten Stufen sind hell zwischen den dunkelroten Treppen 
stützen, die untersten unterscheiden sich kaum noch von dem schattigen 
Dunkel der Treppenstützen. In manchen Fällen zeigt die der Rötun 
folgende Pigmentierung eine ähnliche Schattierung, wenn auch in viel 
schwächerem Maße. 

Wie sollen wir uns nun das Zustandekommen der Entzündung: 
schwächung durch Druck erklären? Das Naheliegendste wäre, anı 
nehmen, daß die Capillaren infolge des äußeren Druckes nicht imstand 
wären, sich zu erweitern. Daß dem nicht so ist, zeigen indes mein 
Versuche der ersten Reihe: selbst unter starkem Glasdruck erweiten 
sich schließlich die Capillaren. Der Entzündungsreiz hat nur länger 
Zeit gebraucht, um sich Geltung zu verschaffen. Mit dieser Feststellu: 
taucht die Frage auf, wo eigentlich der durch die Belichtung gesetzte 
Entzündungsreiz angreift und wo er sich während der Latenzzeit aufhält 

In früheren Untersuchungen glaube ich bewiesen zu haben, da) 
der urticarielle Reiz primär am Gewebe und den Zellen angreift und di 
Gefäßerweiterung, wenn auch ausschlaggebender, so doch sekundár 
Natur, d. h. eine Folge der geweblichen Umsetzungen ist. Für die reine 
Entzündung, von der ich die Urticaria abtrennen möchte, nehmen 
Schade und andere Autoren den gleichen geweblichen Entstehung 
modus an. Auch Krogh, wohl der beste Kenner und feinste Experimen- 
tator der Capillarphysiologie, gibt an, daß es naheliegt, bei den Wir 
kungen der chemisch-aktiven Lichtstrahlen eine primäre Gewebsreaktion 
im Sinne Zbbeckes anzunehmen und meint, daß die Gefäßreaktionen bei 
der typischen Entzündung sekundärer Natur sind. 

Diese Auffassung dürfte nun durch meine Untersuchungen ein 
weitere Stütze erfahren. Hypertonie und Hyperplethie, zwei der vi 
trundelemente physikochemischer Art der Entzündung nach Schad. 
bedürfen einer durch nichts gehemmten Entwicklung, damit das kli- 
nische Bild der Entzündung zum Vorschein gebracht werde. Esi 
sehr wohl möglich und wahrscheinlich, daß äußerer Druck diesen phi- 
sikochemischen Umsetzungen hindernd im Wege steht. Nimmt ma 
mit Æbbecke an, daß das erste Glied der Erregungskette bei Zellreizungt! 
in einer Membranlockerung und einer dadurch bedingten Permes 
bilitätssteigerung zu suchen ist, so versteht man auch, daß ein Mastis! 
häutchen, welches die Streckung der Epidermis, die Verstreichung der 
Retezapfen und damit die Aufnahme von Flüssigkeit durch den (a 
pillarkörper verhindert, den gesamten Aktivitätsmechanismus der he- 
ginnenden Entzündung hintanhalten kann. Welch große Kraft dieser 
geweblichen Aktivität zukommen muß, zeigen die Messungen V" 
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Schade, der in einem entzündeten Gewebe einen Druck von 11 Atmo- 
sphären fand. Diese Tatsache läßt auch verstehen, daß schließlich kein 
äußerer Druck groß genug sein kann, um die Entzündung völlig zu unter- 
drücken. Aber der kleinste Druck genügt, um die Einleitung der Vor- 
gänge hinauszuschieben. Ist diese Einleitung einige Zeit nach dem 
Aufhören der Druckwirkung nachgeholt worden, dann erfolgt erst die 
Gefäßreaktion. Das vom Druck befreite Gewebe braucht eben wieder 
Zeit, um die Stoffe zu bilden, oder, unbestimmter gesagt, um die Ver- 
hältnisse zu schaffen, welche eine Capillarerweiterung und ihre Folgen 
auslösen. 

Somit glaube ich, daß die Ergebnisse meiner Versuche zugunsten 
der neuen Auffassung von der primären Gewebsreaktion und der sekun- 
dären Natur der Gefäßreaktionen bei der Entzündung zu verwerten sind. 
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42. Herr K. Herxheimer und G. Wichert-Frankfurt a. M.: Über 
die therapeutische Wirkung neuer Teere. 


Unsere trotz mancherlei Fortschritte noch recht lückenhaften Kennt- 
nisse von der physikalischen und chemischen Zusammensetzung des 
Teeres in seinen zahlreichen Variationen gestatten bis heute nicht, die 
bei der empirisch seit langem bekannten und angewandten klassischen 
therapeutischen Verwendbarkeit desselben wirksamen Bestandteile in 
genauer, allgemein anerkannter Weise zu bestimmen und isoliert zur 
Darstellung zu bringen. Ebensowenig haben wir diejenigen Faktoren 
im Teer, welche ihm unerwünschte, ja sogar schädliche Eigenschaften 
verleihen, genügend in der Hand, um ihre Wirkung zu eliminieren oder, 
soweit sie mit dem therapeutischen Effekt des Teers unlösbar verbunden 
sind, zu regulieren, weniger noch als bei manchem anderen Medikament. 

Diese unbefriedigenden Tatsachen haben uns an der Frankfurter 
Hautklinik, wie auch andere Forscher, immer wieder von neuem dazu 
geführt, Versuche anzustellen, um einen Ausweg aus dieser Schwierig- 
keit zu finden, um also einerseits die Vorteile der Teertherapie für die 
Dermatologie voll auszunutzen, andererseits aber die Schädigungen 
durch den Teer zu verringern; und das erstrebten wir dadurch, daß 
wir dem Teer andere Mittel zusetzten, deren therapeutische Wirkung 
zwar auf der gleichen gesuchten Linie liegt, deren schädigende Faktoren 
aber möglichst in anderer Richtung wirksam werden als diejenigen des 
Teers. Auf diese Weise sollte das Prinzip der Potenzierung gleichge- 
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richteter, bei Abschwächung oder Unterdrückung zweier anderer ver. 
schieden gerichteter und unerwünschter Wirkungsfaktoren auch au 
die Haut angewandt werden, wie es in ähnlicher Weise bei der internen 
medikamentösen Therapie Geltung besitzt. 

Unter diesem Gesichtswinkel haben wir an dem Krankenmsteril 
unserer Klinik eine Reihe Kombinationen verschiedener Teersorten ni 
anderen Medikamenten empirisch geprüft und sind dabei zu einigen 
interessanten Ergebnissen gelangt, welche sich besonders auf die Pw- 
riasistherapie beziehen. 

Besonders 2 Präparate waren es, die nach den ersten orientierenden 
Experimenten zur näheren Betrachtung anregten und sich dabei b. 
sonders bewährten, so daß wir ihre Veröffentlichung bereits jetzt, no 
einer Erprobungszeit von etwa 12 Monaten verantworten zu können 
glauben. 

Zur Unterstützung der Teerwirkung im oben skizzierten Sinne zoge 
wir nämlich die beiden klassischen, stark reduzierenden Psoriasismitte 
heran, die Pyrogallussäure sowie das Chrysarobin, welche beiden, jed: 
für sich allein benutzt, bekanntlich zwar vorzügliche, schuppenlösend: 
und infiltraterweichende Fähigkeit besitzen, leider aber auch oft starkt 
Dermatitis, ja bei ihrer leichten Resorbierbarkeit unverhältnismäßt 
häufig Nephritis hervorrufen. Daher verweigert mancher ältere Ps 
riatiker, der seine bösen Erfahrungen mit diesen Mitteln gemacht bat. 
seinem Arzte auch den vorsichtigsten Versuch ihrer erneuten Anwer 
dung, abgesehen von der entstellenden intensiven Schwarzfärbung dt 
Haut, welche, wenn unbedeckte Körperstellen miterkrankt sind u 
mitbehandelt werden, einer Stigmatisierung der Patienten gleichkonnt. 
Die gleichzeitige Behandlung größerer Hautpartien verbietet sich au 
obigen Gründen ebenfalls. 

Das erste der beiden in Frage stehenden Präparate, deren Her 
stellung entgegenkommenderweise die Firma Leopold Cassella-Frank 
furt a. M. und mit besonderem Interesse Herr Dr. Benda-Frankfurt a.\. 
besorgt hatte, ist eine Kombination von Acidum pyrogallicum mi 
Lithanthrol, dem Steinkohlenteerderivat in konzentrierter alkoholische 
Lösung, das Karl Herxheimer vor Jahren in die Therapie der Haut- 
krankheiten einführte. Die Flüssigkeit, die wir vorläufig als Pır- 
valluslithanthrol bezeichnen, ist in zentimeterdicker Schicht von hell- 
brauner Farbe, bei dünnem Aufpinseln jedoch fast farblos, hält sich m 
geschlossener Flasche, ohne erheblich nachzudunkeln und besitzt milden, 
nicht unangenehmen Teergeruch. 

Etwas andere Eigenschaften weist das zweite unserer Präparat 
das Chrysarobin-Carboterpin auf. Chrysarobin, das sich in therape" 
tischer Hinsicht dem Pyrogallol anschließt, wird mit Carboterpin nach 
bestimmtem Verfahren kombiniert. Carboterpin, ebenfalls von A. Hert 
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heimer als 20proz. Lösung von Steinkohlenteer in Terpinol angegeben, 
vermag jedoch auf die Dauer nicht sämtliches Chrysarobin in Lösung 
zu erhalten, so daß die Lösung nicht, wie das Pyrogalluslithanthrol, 
klar bleibt, sondern beim Gebrauch jedesmal gut umgeschüttelt werden 
muß, um eine zuverlässige Verteilung des Chrysarobins auf der be- 
handelten Haut zu erzielen. 

Bezüglich der Versuchsanordnung schicke ich voraus, daß die Zahl 
der mit den neuen Präparaten behandelten Patienten, seit Oktober 1924 
insgesamt 46, sich aus rezenten wie inveterierten Psoriasisfällen zu- 
sammensetzt. Bei größeren befallenen Flächen wurde zunächst stets 
nur ein kleiner Bezirk dem neuen Mittel ausgesetzt, um eine etwaige 
Idiosynkrasie frühzeitig aufzudecken, die übrigens bei keinem der be- 
handelten Kranken vorhanden war. Ebensowenig wurde je eine Nieren- 
schädigung etwa in Gestalt von Carbolurie, Albuminurie oder Cylindrurie 
bei den regelmäßigen Untersuchungen konstatiert. Zu Vergleichszwecken 
wurde außerdem bei einer Anzahl von Patienten von beiden Präparaten 
gleichzeitig an verschiedenen Stellen Gebrauch gemacht. Schließlich 
würde unabhängig von der externen Behandlung in den Fällen, wo 
frische Schübe und jugendliche Formen der Psoriasis vorlagen, intra- 
venöse Arsengaben in den üblichen Dosierungen verabfolgt, ebenso wie 
es sich versteht, daß wir bei psoriatischen Arthritiden, die wir in letzter 
Zeit etwas gehäüfter auftreten sahen, die gewöhnliche Therapie mit 
Heißluft und dergleichen nicht entbehren konnten. Das betreffende 
Teerpräparat wurde durch tägliche Betupfungen auf die Haut appliziert, 
nachdem die grob anhaftenden Schuppen und Borken durch vorher- 
gegangene Schmierseifenbäder und mechanisches Bearbeiten mit der 
Bürste entfernt waren. 

Auf diese Weise haben wir zunächst mit dem Pyrogalluslithanthrol 
eine Serie von 25 Psoriatikern behandelt, und haben dabei folgende 
Resultate erzielt: nach 1lOtägiger Dauer unbeeinflußt blieb ein einziger 
Patient, welcher aus disziplinarischen Gründen die Klinik verlassen 
mußte. Aber wenn auch kein effektiver Heileffekt in dieser kurzen Zeit 
zu erzielen war, so blieb doch das als Resultat zu konstatieren, daB 
eine Reizung der Haut durch den Teer nicht stattfand. Ein anderer 
Fall jedoch, welcher ebenfalls nur wenig gebessert entlassen wurde, 
wies im Verlaufe der Behandlung verschiedentlich teils leichtere, teils 
schwerere Reizungen der Haut in Gestalt von Brennen, Follikulitiden, 
ja vorübergehend nässender Ekzematisierung auf. Im übrigen wurden 
Reizungen durch diesen Teer in keinem weiteren Falle beobachtet mit 
Ausnahme geringen anfänglichen Brennens auf der Haut bei einem 
Patienten, bei dem aber nach kurzer Zeit des Aussetzens bei einem 
weiteren Versuch der Teer vorzüglich vertragen wurde und gute Wirkung 
ausübte, so daß der Patient schließlich ebenfalls zur völligen Heilung 
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gebracht wurde. In etwa 50% der Fälle gelang es, durch den Teer wean 
auch nicht eine endgültige Heilung, so doch eine erhebliche Besseru; 
zu erzielen, welche durchschnittlich in 27 Tagen, also kaum 4 Wochen, 
erreicht wurde. 40%, wurden durch den Teer der endgültigen Heilu: 
der Symptome zugeführt, und zwar in durchschnittlich 39 Tagen. I 
unter den nur als gebessert registrierten Fällen eine Anzahl solche 
Patienten einbegriffen ist, die aus eigenem Antrieb die Klinik vorzeitz 
verließen, so ist anzunehmen, daß bei einiger Ausdauer auch von ihnen 
wenigstens ein Teil noch von den Efflorescenzen befreit worden wår. 

Von den mit Chrysarobinteer behandelten 21 Fällen war ebenfal: 
einer nach 9 Tagen, da er disziplinarisch entlassen werden mußte, kaun 
irgendwie bemerkenswert beeinflußt, ohne daß aber auch bei ihm sit 
eine Teerreizung gezeigt hätte. Gebessert resp. fast geheilt wurde: 
18 Patienten, und zwar in durchschnittlich 23 Tagen, während al 
geheilt bisher nur 2 Patienten zu verzeichnen sind. Da aber die Beo- 
achtungszeit über Chrysarobinteer bei einer Reihe von Patienten noh 
nicht endgültig abgeschlossen ist, so dürfen wir wohl auch hier dant 
rechnen, daß noch weitere endgültige Heilungen sich zu diesen Filkı 
hinzugesellen werden. 

Die Beobachtungen mit den beiden genannten Präparaten lasen 
die interessante Tatsache wiederum bestätigen, daß oftmals die Haut 
eines Patienten anfangs eine Überempfindlichkeit gegen das betreffend 
Medikament aufweist, welche bei vorsichtig tastendem Wechsel zwischen 
Teer und reizlosen Umschlägen mit Borwasser oder Zinklotio allmählich 
vollkommen beseitigt werden kann, so daß wir dann in der Lage sind. 
den therapeutisch kräftiger wirksamen Teer ohne Unbequemlichktit 
und ohne Schaden anzuwenden. Damit scheint als wesentlichstes Re- 
sultat unserer Versuche, die freilich noch nicht als abgeschlossen bt- 
trachtet werden können, sondern noch durch besondere Beobachtung: 
reihen ergänzt werden müssen, das eine schon heute festzustehen, da) 
wir im Chrysarobinteer sowohl wie im Pyrogallusteer zwei therapeutisch 
außerordentlich kräftig wirkende Mittel für die Psoriasisbehandiur 
besitzen, ohne gleichzeitig nennenswerte Reizfaktoren in Kauf nehme 
zu müssen. Dabei wirkt, wie an der durchschnittlich erforderlichen 
Behandlungsdauer erkannt werden mag, Chrysarobin-Carboterpin noch 
intensiver als Pyrogalluslithanithrol, ruft dafür allerdings auch etw 
leichter Reizungen hervor. Die Dermatotherapie hat in diesen beiden 
Mitteln sehr beachtliche neue Hilfstherapeutika erhalten, die in geit 
neten Fällen von Psoriasis nicht außer acht gelassen werden sollten. 

Nachtrag beider Korrektur. Zur Zeit der Korrekturdurchsicht ist das im obigen 
Vortrag als Pyrogalluslithanthrol bezeichnete Präparat bereitsim Handel erschienen 
und als „Psorigallol" in der Hirschapotheke Frankfurt a, Main erhältlich. 
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43. Herr L. Zakarias-Prag: Die Kolloidsalbentherapie. 


In der Dermatologie wenden sich die modernen Bedrüfnisse immer 
mehr von den gewöhnlichen Fetten und Vaselinen ab, und im Mangel 
an Besserem werden gegenwärtig die Lipoide, überfettete Neutralseifen 
und die Glycerinwachssalben als die besten Salbengrundlagen betrachtet. 


Die Dermatologen gingen hierbei rein erfahrungsgemäß vor. Durch 
die experimentelle Grundlage der Kolloidmembrane wurde die Salben- 
therapie nicht befruchtet. Man konnte es aber auch nicht tun, denn 
die Membranforschung der Biologen ist gegenwärtig auf so subtile Fein- 
heiten gerichtet (Dohnansches Gleichgewicht, Osmose, Dialyse, elektro- 
chemische Reaktionen), daß der Dermatologe dadurch nur theoretische 
Anregungen erhielt. Die Dermatologie ist das Feld der technischen 
Chemie, sie ist also das Gebiet der angewandten Kolloidchemie der Neu- 
zeit. Die Dermatologen interessieren in erster Linie die gröberen und 
praktisch verwertbaren Gesetzmäßigkeiten der Membrane. Unsere dies- 
bezüglichen Kenntnisse in der Biologie sind aber noch recht wenige. 
W. Ostwald, Pulay, Schade, Brinkmann, Szentgyörgy und Zakarias haben 
auf diesem Gebiet die ersten Schritte getan. Mehr Anhaltspunkte geben 
die Forschungen der angewandten Kolloidchemie in der Industrie. Die 
Leder-, Filter- und Celluloseindustrie verfügen bereits über eine Reihe 
Gesetzmäßigkeiten, welche über die Permeabilität, Absorptionseigen- 
schaften, Dehnbarkeit, Quellungsvermögen der Membrane der Dermato- 
logie viele praktische Winke erteilen können. Ich fand insbesonders in 
den Membranen des Kolloidfilters mit einer definierbaren Unterlage aus 
porösem Porzellan einen sicheren Ausgangsobjekt, um auch die prak- 
tische Dermatologie interessierende Gesetzmäßigkeiten zu ermitteln. 
Meine diesbezüglichen Arbeiten habe ich teils im Aprilheft der Dermatol. 
Zeitschr. 1924 publiziert, teils an der III. Hauptversammlung der Kol- 
loid-Gesellschaft in Innsbruck 1924 vorgetragen (s. Kolloid-Zeitschr. 37, 
H. 1. 1925), wobei ich die Blasenbildung, die Beziehungen der Dicke der 
Membran und der Unterlage, die Einflüsse der Capillarluft, des Druckes 
und der künstlichen Verstopfung der Capillaren, die Rolle der Adsorptions- 
kraft der Capillarwände und die Permeabilität beeinflussende Momente 
zu einer eindeutigen Aufklärung der Gesetzmäßigkeiten von Kolloid- 
capillaren zusammenfassen konnte. Einzelversuche mit Biomembranen 
zeigten, daß die Kolloidcapillaren auch ihre Beschaffenheit bestimmen. 


Im Rahmen dieses kurzen Referates kann ich auf weitere Einzel- 
heiten hierüber nicht eingehen, da ich doch über die Kolloidsalbenthera- 
pie berichten will. | 

Mit Berücksichtigung der oben angedeuteten Erfahrungen und der 
biochemischen Forderungen habe ich nunmehr geglaubt, daß ich mich 
der Revision der bisherigen Salbentherapie zuwenden soll. 
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Die aufgestellte Forderung an eine moderne Salbengrundlage war: 
Sie muß wasserlöslich (resorptionsfähig und arzneisparend) sein, darf 
keinen Nährboden für Mikroorganismen bilden, darf durch Fermente 
insbesondere durch autolytische Fermente der Haut und Wunden, nicht 
angegriffen werden, soll geruch- geschmacklos, vollständig reizlos und 
gutdeckend sowie weichmachend sein und soll keine Reizstoffe, welche 
die reineWirkung der in ihr inkorporierten Arzneien beeinflußt, also 
keine Desinfektionsmitiel, keine Alkohole (Glycerin) und Hyperosmose ver- 
ursachende Chemikalien (Salze, sog. Neutralseifen usw.) enthalten, und 
zwar schon aus dem Grunde, damit wir auch in der Kosmetik für den 
Dauergebrauch unschädliche Salben besitzen können. Eine weitere For- 
derung sozialer und ästhetischer Natur ist es, daß die Salbe nach 
einem leichten Auftragen in der Haut sofort farblos verschwindet: 
und trocknet. Die Billigkeit ist bei einem Massenartikel ebenfalls zu 
berücksichtigen. 

Wir kennen eine Reihe wasserlöslicher Salben, sie entsprechen den 
obigen Forderungen nicht. Entweder sind sie überfettete Emulsionen 
mit Neutralseifen (Goldereme) oder Glycerin-Tragant- und Glycerin- 
Stärkelösungen mit Desinfektionsmitteln. Die Arzneien lassen sich mit 
ihnen schwer verarbeiten und fallen nach kurzer Lagerzeit körnig aus. 
Sie sind aber auch aus sonstigen technischen und theoretischen Gründen 
nicht berufen, die bisherigen Salbengrundlagen zu ersetzen. 

Ich habe nach den Anregungen von Herrn Prof. Dr. Kreibich und mit 
Hilfe des Herrn Dr. Siegmund Schönhof, I. Assistenten an der deutschen 
dermatol. Klinik (Prof. Dr. K. Kreibich) die von mir in die Dermatologie 
eingeführte „Kolloidsalbe Physiol‘ den praktischen Anforderungen ent- 
sprechend ausgebaut. Die ‚Kolloidsalbe Physiol‘ bildete die Grundlage, 
mit deren Hilfe und unter Wahrung der Grundprinzipien verschiedene 
Sorten Phystol-Lipoide, Physiol- Vaseline, Physiol-Wachsmischungen ent- 
standen. Der Grundsatz blieb völlig gewahrt, wonach die Physiolsalben- 
grundlagen wasserlöslich (sehr quellungsfähig), steril, ohne Reizstoffe, 
also ohne Glycerin, ohne Alkalien und Seifen, ohne Desinfektionsmittel 
und mit einem minimalen Aschengehalt hergestellt sind. Ihre Haupt- 
bestandteile sind haltbare Polyosegemische. 

Nachdem diese Grundprinzipien von eminenter Wichtigkeit sind, 
wird mir also leichter fallen, von vornherein zu erklären, daß die ersten 
Fabriksprodukte den großen Erwartungen in vieler Hinsicht nicht ent- 
sprochen haben und auch dieser chemische Stoff zuerst den üblichen 
Leidensweg in der Praxis, von 360° auf 180°, zurückgehen muß, bevor 
wir darüber ein objektives Urteil bilden können. Mit dem isosmotischen 
Physiol, woran mir so viel bei der Ekzembehandlung gelegen ist, wurden 
anfangs keine guten Erfahrungen gemacht. Das isosmotische Prinzip 
bleibt dabei richtig, aber das Physiol verhielt sich anders als die Theorie. 
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Man fand aber, daß subakute Ekzeme sich mit einer Physiol-Lipoid- 
mischung (B) sehr günstig beeinflussen lassen. 

Bei der Herausbildung einer Universalsalbengrundlage habe ich mit 
den häufenden Schwierigkeiten gerechnet und konnte die Hersteller- 
firma soweit beeinflussen, daB sie keine materiellen Opfer scheute, um 
mir die Grundzüge der neuen Salbentheorie und Salbentechnik ausbauen 
zu helfen. Hierüber gibt die Lehrbroschüre der Herstellerfirma Plydin- 
Werke G. m. b. H., Kolloidchemische Fabrik in Staab bei Pilsen, hin- 
reichende Auskunft. 

Ich möchte hier bloß die wichtigsten Eigenschaften der Kolloidsalben 
auf der lebenden Haut und die Anwendungstechnik zusammenfassen. 

l. Entgegen den Fetten, Wachsen, Streupulvern und Pflastern ver- 
stopfen die Physiolsalben die Hautporen nicht, sie verhindern die natür- 
liche und pathologische Sekretion in keiner Weise. Die Arzneien wirken 
in ihnen auf die erkrankte Stelle zwar mild, aber kontinuierlich ein. 

2. Physiolsalben haben eine 3—5fach größere Schmierfläche als die 
wasserunlöslichen Salben. Je schneller sie verschmiert werden, um so 
größere Schmierfläche läßt sich erzielen (Verdampfung des Lösungs- 
mittels). Trotz dieser Ausgiebigkeit und dadurch erzielten Verdünnung 
der Arzneien pro Flächeneinheit genügen in den Salben 2/,—!/, der 
wasserlöslichen Arzneien, nach den üblichen Rezeptformen berechnet. 
Die wasserlöslichen Arzneien werden in derselben Menge dosiert, wie 
bei den Fettsalben. 

3. Physiol emulgiert und löst die porenverstopfenden Ausscheidungs- 
produkte der Haut, wodurch es den Weg den Arzneien zu den Haupt- 
poren frei macht. Deswegen eignet es sich vorzüglich zu sterilen und reiz- 
losen Wundabwaschungen. 

4. Physiol enthält die wasserlöslichen Arzneien in molekulardisperser 
und ionisierter Form. Nachdem auch die sog. unlöslichen Stoffe (Ago, 
Ichthyol, Salicyl usw.) in wässerigem Medium in minimalen Mengen in 
Lösung gehen und nach dem Verbrauch durch die Absorptionskräfte der 
pathologisch veränderten Haut immer neue Mengen in Lösung gehen 
(chemisches Gleichgewicht), sind die Medikamente in Physiol viel wirk- 
samer, und zwar in reiner Form. 

5. Durch das wiederholte Auftragen und Einreiben der Kolloidsalben 
mit Physiol auf derselben Hautstelle kann man die inkorporierten Arz- 
neien beliebig konzentrieren. Anderseits lassen sich diese Salben durch 
die gleichzeitige Applikation von Katheter-Physiol A beliebig verdünnen 

oder ganz abwaschen. Damit entfällt die komplizierte Rezepturtechnik. 

6. Die Physiolsalben sind insbesondere durch die rasche Trocknung 
und leichte, allmähliche Schälwirkung charakterisiert. Diese Wirkung 
läßt sich je nach Gehalt an Lipoiden oder anderen Weichmachungs- 
mitteln abstufen. 
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7. Die Kolloidsalbe Physiol ist eine künstliche Nachahmung des art 
eigenen Schleimes. Physiol A ist z. B. eine hochviscöses Schleimprodukt. 
Infolge seiner fadenziehenden Beschaffenheit wirkt es etwas unästhetixh. 
Aber eben diese Eigenschaft bedingt es, daß es sich nach dem Trocknen 
seidenartig anfühlen läßt und eine sehr mechanische Schälwirkung ent- 
faltet. Physiol F hat diese unästhetischen Nachteile nicht. Es läßt sic 
wie Butter anfühlen. Physiol B ist mit 30%, Lanolin bereitet und für 
die Behandlung von ekzematösen Erkrankungen bestimmt, wo ma 
einerseits die Reizwirkung der Glycerinsalben, anderseits die Reiz 
kung des Physiol A infolge der allzu raschen Austrocknung vermeiden 
will. Der Schleimcharakter wird aber überall gewahrt. Ds die sche: 
migen Ausscheidungen die erkrankten Stellen mit einem natürliche 
und einhüllenden Schutz versehen, sind die Physiolsalben als die natir 
lichsten und unschädlichsten Salbengrundlagen zu betrachten. 

8. Aus den obengenannten Eigenschaften lassen sich die Vorschnite 
bei der Anwendung ableiten: die wasserlöslichen Arzneien veroni: 
man in geringerer Konzentration als bei den Fettsalben. Reizende Ar- 
neien kann man mit Analgetica kombinieren oder mit Physiol bei de 
Applikation verdünnen. Man verordnet die niedrigsten üblichen Kor 
zentrationen, die Konzentrationsnormen. Man soll auf eine bestimmte 
Hautfläche viel weniger Salbe aus der Tube entnehmen, als aus ein! 
Fettsalbe. Es ist noch gegenwärtig empfehlenswerter, anstatt Rezept 
verordnung diefertigen Konzentrationsnormen ,Plydyn“ mit den alt 
bewährten Arzneien (Ichthyol, Chrysarobin-, Salieyl-, Ekzem-, Sulfur- 
Physiol tub. orig. usw.) zu verwenden. Ich befürworte dagegen di 
Herstellung von Einheitssalben mit Physiol nicht. Die Einheitssalbe i 
ein chemischer und biologischer Unsinn. Sogar in den reinen Fettsalben 
ist dieses Prinzip nicht durchführbar, um so weniger in einem wässrigen 
Medium. Die gleichzeitige Applikation zweierlei von Konzentration: 
normen ist schon sinnreicher. 

Zusammenfassend kann ich also behaupten, daß die Kolloidsalbe ı 
der Dermatologie einen prinzipiellen neuen Weg eingeschlagen hat, Di 
Überwindung der ärgsten Anfangsschwierigkeiten bei der Verallgemeine- 
rung der neuen Salbentherapie bedeutet aber noch lange nicht, da) 
wir in ihr dem Praktiker ein in jeder Hinsicht durchgearbeitetes ther 
peutisches System übergeben können. In dem momentanen Stadium 
kann ich aber darüber berichten, daß sie bereits jetzt gute Dienste leistet 
und ibre Verwendung auch bei den Nichtdermatologen auf keinerlei 
Schwierigkeiten stößt. Dieses Prinzip ist weiterhin berufen, in der 
Kosmetik die beim Dauergebrauch schädliche Emulsionscreme, Glycent: 
salben usw. zu beseitigen und in der Haarhygiene wichtige Neuerung 
einzuführen (Haarseifen ohne Alkali und ohne Seife). 
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44. Herr Galewsky-Dresden: Demonstration von nach einem neuen 
Verfahren hergestellten Moulagen. 


Seit den Tagen, wo jeder Deutsche nach Paris pilgerte, um die für 
die damalige Zeit wundervollen Wachsabgüsse des Museum Baretta 
im Hospital St. Louis zu bewundern, hat die Herstellung der Moulagen 
nur wenig Fortschritte gemacht. Es sind zwar Verbesserungen in der 
Masse und in der Art der Malerei zu verzeichnen gewesen,aber das Wachs- 
modell und die Moulage, selbst ihr Herstellungsmaterial, ist so gut wie un- 
verändert geblieben. Während fast alle Lehrmittel die Errungenschaften 
der Technik zur Verbesserung und Vervollkommnung verwerten konnten, 
ist das Wachsmodell so gut wie unverändert geblieben. Infolge des leicht 
zerbrechlichen und äußerst empfindlichen Materials ist die Moulage leicht 
Beschädigungen ausgesetzt, und jeder Demonstrant der Moulagen weiß, 
wie oft sie nach einem Kursus oder einem Transport beschädigt zurück- 
kommen. Auch die Demonstration der Wachsabgüsse mit Hilfe eines Epi- 
diaskops ist nur schwer möglich, weil die Wachsmasse nur eine leichte 
Erwärmung verträgt. Da die Wachsmoulage als plastischer Anschauungs- 
gegenstand nur von der Hand hergestellt wird und eine mechanische Her- 
stellung so gut wie ausgeschlossen ist, hat das Deutsche Hygienemuseum 
versucht, einen derartigen plastischen Anschauungsgegenstand für die 
Allgemeinheit zu schaffen, der infolge verbilligter Massenherstellung 
billiger herzustellen ist als die bisherigen Wachsabgüsse. Bei der Umschau 
nach einem geeigneten Formmaterial, welches infolge seiner Beschaffenheit 
zur mechanischen Verarbeitung eine Verbilligung des Objekts ermöglicht 
und auch gleichzeitig die leichte Zerbrechlichkeit des Wachsmodelles 
ausschließt, hat das Deutsche Hygienemuseum versucht, eine celluloid- 
ähnliche Masse zu versuchen, welche sich auf mechanischem Wege 
formen läßt und durch Herstellung in größeren Mengen einen bedeutend 
verbilligten Preis ermöglicht. Das neue Material ist nahezu unzerbrech- 
lich, ist gegen Temperaturen beständig, hat hierdurch eine fast völlige 
Tropenfestigkeit und ist infolge seines leichten Gewichts für den Trans- 
port und die Verpackung außerordentlich bequem. Selbstverständlich 
hat auch ein derartiger Stoff seine Schattenseiten. Infolge der mecha- 
nischen Vervielfältigung werden die neuen Abgüsse nicht immer un- 
bedingtem Anspruch auf absolute Genauigkeit der Einzelheiten und 
auf die ganz großen Feinheiten der Wachsmoulage haben. Sie werden 
sich also nur für Massenreproduktionen eignen, nicht aber für die einzelne 
Herstellung z. B. eines ganz seltenen Falles, bei dem es auf absolute 
Genauigkeit ankommt. Für diese Fälle wird vorläufig die Wachsmoulage 
noch unersetzlich bleiben. Wachs bleibt eben bisher die beste Masse, 
die sich zur Herstellung von feinsten Einzelheiten sowohl in der Form 
als auch in der Bemalung eignet. Dagegen werden sich diese neuen 
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Abgüsse außerordentlich gut für Lehrsammlungen, namentlich fir 
volkstümliche Darstellungen usw. eignen, bei denen es in erster Reihe 
auf das Gesamtbild und nicht auf die feinsten Einzelheiten ankonnt. 
Für diese Form der Darstellung aber wird voraussichtlich die nu 
Masse sich wegen ihrer Billigkeit und Unzerbrechlichkeit und Beständt- 
keit gegen Wärme außerordentlich eignen. Ich zeige Ihnen hier eir 
kleine Anzahl derartiger Abgüsse (Primäraffekt, Ekzeme usw.), die Ihr: 
zeigen sollen, wie brauchbar diese Methode schon ist, obwohl sie eni 
in den Anfangsstadien ist. Das Deutsche Hygienemuseum wird diese 4b 
güsse erst herausbringen, wenn dieselben noch wesentlich verbessert sind. 
denn wir arbeiten schon seit einem Jahre an der Verbesserung der Mas 
und der Art der Malerei. Wenn auch noch nicht die höchste Vollendun; 
erreicht ist, so hoffen wir, doch noch weitere Verbesserungen herstellt 
zu können und Ihnen das nächste Mal noch wesentlich verbessert 
Formen vorführen zu können. 


45. Herr Josef Schütz-Frankfurt a. M.: Über eine rasche, sichen, 
unblutige, lokale Behandlung der Furunkel und Pyodermien. (Demo 
stration.) 


Das konservative, schmerzlose Verfahren erledigt ambulant Fı 
runkel jeder Art, Größe und Örtlichkeit. Chirurgische Eingriffe, Spital 
aufenthalt fallen fort. Tägliche sanfte Sondierung und Dilatierung jeder 
Eiterstelle mit dicken Glassonden, deren kannellierte Spitze in „Jod: 
phenolterpen‘“ getaucht sind, sorgt für Anregung und freien Abflıl 
des Eiters. Einigemal täglich werden mit offizineller, schwacher Essig 
saurertonerdelösung heiße, oft gewechselte Umschläge gemacht, auch 
auf die Umgebung. Die so imprägnierte Haut soll dann jedesmal luft 
trocken werden, wodurch örtliche Rezidivfreiheit und Reizlosigkeit ge- 
schaffen wird. Es ist ein ausprobiertes, geschlossenes Verfahren, desen 
einzelne Komponenten gegenseitig sich stützen (cf. Münch. med. Wochen- 
schr. 1925, 24). Hersteller von Flüssigkeit und Sonden sind Dr. R. und Dr. 
O. Weil in Frankfurt a. M. Ein „Kleinbesteck‘ zum „Furunkelverfahnt 
Schütz‘ enthält: Die Flüssigkeit und 3 Sonden verschiedener Stärke 
in Glasbüchse; das „Großbesteck“: auch Tonerde, fertige Umschläge. 
Benzin, Glasstab, Albeocreme (Aluminiumacetatborlanolin), Traum 
plast; beide: genaue Gebrauchsanweisung. Sie können durch die Ape 
theken bezogen werden. 
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46. Herr Edmund Saalfeld-Berlin: Die Diathermiebehandlung kos- 
metischer Hautleiden. 


Die hochfrequenten Ströme werden für kosmetische Zwecke jetzt 
auch in Form der Diathermie angewandt. Diese Art der Behandlung 
hat in mancher Beziehung Vorzüge. Gegenüber der sonst mit Vorteil 
angewandten Elektrolyse, die bei zweckmäßiger Ausführung kosmetisch 
gute Resultate, d. h. keine oder kaum sichtbare Narben ergibt, nehmen 
die Eingriffe mit Diathermie eine außerordentlich kurze Zeit in An- 
spruch. Der etwaige Schmerz kommt dementsprechend dem Patienten 
nicht so sehr zum Bewußtsein. Der Thermo- oder Galvanokaustik 
gegenüber kommt der die Patienten oft beängstigende Anblick des 
glühenden Instrumentes in Fortfall und der Kaltkaustik gegenüber 
der Anblick des überspringenden Funkens mit seiner unangenehmen 
Empfindung. Die durch Diathermie erzeugten Narben bei kosmetischem 
Eingriff sind ebensogut wie die durch die anderen angeführten Maß- 
nahmen hervorgerufenen. Es ist bei Diathermiebehandlung strikte 
darauf zu achten, daß das Instrument nicht länger mit der zu behandeln- 
den Stelle in Berührung bleibt, als bis eine weiße Verfärbung eingetreten 
ist. Verkohlung der Stelle ist zu vermeiden. Bei empfindlichen Per- 
sonen ist Anästhesie durch Injektion einer anästhesierenden Lösung 
ratsam, da die Patienten bei beginnender Einwirkung des Stromes 
sonst leicht zucken und so eine unerwünschte Hautstelle getroffen 
werden kann. Ferner empfiehlt es sich, das Instrument erst auf die 
zu behandelnde Stelle aufzusetzen, bzw. diese zu durchbohren und dann 
durch allmähliches Einschleichen den Strom auf die gewünschte Stärke 
zu bringen. Anders bei der Epilation, wo der Stromschluß nach Ein- 
führung der Nadel in den Follikel durch Aufsetzen der zweiten Elektrode 
oder durch Schluß des Kontaktes im Nadelhalter oder im Fußkontakt 
bedingt wird. Die Zeit zur Entfernung des einzelnen Haares durch 
Diathermie ist zu kurz, als daß hier ein allmähliches Einschleichen des 
Stromes in Frage käme. Außerdem hat man bei der Gleichmäßigkeit 
des Eingriffes sehr bald die für den entsprechenden Fall erforderliche 
Stromstärke festgestellt. 


Als Indikationsgebiet für die Diathermiebehandlung kosmetischer 
Affektionen kommen hauptsächlich in Betracht Warzen, Clavi, um- 
schriebene Teleangiektasien, Pigmentanhäufungen kleineren Umfanges, 
teils flach, teils erhaben, Xanthome, die allerdings nur gebessert werden, 
Tätowierungen, und dann besonders die Hypertrichosis. Stark ver- 
hornte Warzen durchsticht man mit einer Nadel, oder es werden von 
ihnen, ebenso wie von den Clavis, die obersten stark verhornten Schichten 
vorher mit einer Schere oder einem Skalpell abgetragen. Als Strom- 
schlußelektrode benutze ich meist eine 5 em im Durchmesser haltende 
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Plattenelektrode, die die Patienten in der Nähe der zu behandelnden | 
Stelle aufsetzen. Als Instrumentarium verwende ich den kleinen Di. 
thermieapparat ‚„Uviotherm‘‘!), ferner ein Besteck, das einen Hani- | 
griff und 6 verschieden geformte Ansätze enthält, außerdem einzel 
kleine Instrumente mit verschiedenen Ansätzen, sowie Nähnadeln ver- 
schiedener Stärke, und dann eine Schlinge mit Schlingenführer, äbnlıt 
dem bei der Galvanokaustik gebräuchlichen; ferner benutze ich einen 
völlig isolierten Nadelhalter, der aber auch eventuell durch einen ki 
der Elektrolyse üblichen ersetzt werden kann. Über die Diathernk. 
behandlung der Hypertrichosis habe ich mich kürzlich etwas ausführ- 
licher geäußert?). 


Diskussion. 


Herr Saudek - Brünn bestätigt die Ausführungen Saaljelds betreffs au 
gezeichneter Eignung der Disthermie zur Behandlung kosmetischer Hauterknr 
kungen, besonders der Hypertrichosis. Er macht aufmerksam, daß eine besonder 
Vorsicht in der Dosierung notwendig ist, um Verbrennungen zu vermeiden. Eir 
feine Regulierung des Rheostaten zu diesem Zwecke wäre sehr erwünscht. Da 
Verfahren eignet sich auch sehr zur Verödung von dilatierten Gefäßen, wie überhauf: 
dort, wo Unnas Mikrobrenner indiziert ist. 


47. Herr Oelze-Leipzig: Spirochaeta incertitudinis Oelze (nov. sper.. 


Vorkommen: bei Balanitis; auch bei Patienten, die sicher kein 
Lues haben. Auf syphilitischen Efflorescenzen, jedoch nicht auf solchen. 
die geschlossen sind. Durch Drüsenpunktion nicht nachzuweisen. 
Länge: 10, 15, 20 u. Dicke: wie die Spirochäte pallida. Windungen: 
die Spirochäte ist reichlich gewunden, 15, 20 und mehr Windunt 
sind festzustellen. Das Kaliber der Spirochäte ist gleichmäßig. Di 
Windungen folgen eng aufeinander, nur manchmal werden eine oderzwe 
Windungen durch eine fast gerade Strecke ersetzt. Die Windunget 
sind rund, erscheinen bei der üblichen Vergrößerung ziemlich regelmäbir. 
Bewegung: rotierende und Knickbewegung wie bei der Pallida. Öfter 
beobachtet man schnelle, peitschenförmige Bewegung der an einem 
Ende festliegenden Spirochäte, welcher das Auge nicht zu folgen vermag 
Anch schnelle und rasche Kriechbewegungen, die manchmal über ein 
Gesichtsfeld hinausgehen, sind beobachtet; insbesondere Normos- 
lösung ist hierzu geeignet. Färbung: mit der Meirowskyschen Vital. 
fürbungsmethode ist die Spirochäte nicht sofort zu färben, mit Giem“ 


1) Von der Firma Agema, Berlin N 24, die auch die übrigen angeführten 
Instrumente verfertigt. 

2) Dermatol. Wochenschr. 81, Nr. 38. 1925. Literatur siehe Handbücher 
über Diathermie. 
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färbt sie sich sehr schwach, manchmal noch schwächer als die Pallida. 
Auch durch sehr hohe Dosen Salvarsan und Silbersalvarsan wird die 
Spirochaeta incertitudinis kaum beeinflußt, sie verschwindet mit dem 
Abheilen der Efflorescenzen unter Kochsalzeinlagen. 


48. Herr Meirowsky-Köln a. Rh.: Lichtbilderdemonstrationen von 
Sprossungsvorgängen an Syphilisspirochäten (erschien im Archiv für 
Dermatologie Bd. 149, Heft 1). 


Der Vortragende demonstriert eine große Anzahl von Diapositiven, 
die aus einem einzelnen Präparat eines Primäraffekts gewonnen worden 
sind. Zuerst wurden die Objektträger 2 Minuten über Dämpfen einer 
2proz. Osmiumsäure geräuchert, alsdann ein dünner Ausstrich hergestellt, 
der wiederum 1 Minute den Dämpfen der 2proz. Osmiumsäure ausge- 
setzt wurde. Darauf folgte Einlegen des Ausstriches in Pappenheims 
Panchromlösung, die noch aus dem Frieden stammte. Weder die Firma 
Grübler noch Dr. Hollborn ist imstande, das Friedenspanchrom in der 
alten Güte anzufertigen, da angeblich die alten Farbstoffe nicht mehr 
hergestellt werden. Mit der angegebenen Methode lassen sich außer- 
ordentlich kontrastreiche Bilder gewinnen. Die Spirochäten sind dabei 
sehr kräftig gefärbt, die Windungen außerordentlich scharf und klar. 
An Schönheit und Klarheit sind die Präparate den üblichen Giemsa- 
färbungen weit überlegen. Alle früher vom Vortragenden beschriebenen 
Veränderungen am Spirochätenteil wurden in großer Zahl in Licht- 
bildern vorgeführt, nämlich: Windungsverdickungen, Knötchen, die 
entweder seiten- oder endständig auftreten; ferner gestielte Knötchen, 
die entweder seiten- oder endständig sind, Halbierung der Knötchen, 
Vermehrung der Knötchen zu Dolden; außerdem wurde festgestellt, 
daß der Stiel der Knötchen Windungen aufweist wie die Spirochäten 
selbst und daß die gestielten und seitenständigen Knötchen oft nur 
in lockerster Verbindung mit dem Spirochätenleib standen. Oft wurden 
sie vollkommen losgelöst von den Spirochäten gefunden und wiesen 
dann oft nur l1, manchmal 2, 3 oder 4 Windungen auf. Sehr häufig 
wurden Bilder beobachtet, die zeigten, daß aus einem der Spirochäte 
angelagerten Knötchen 1, 2 und mehr Windungen hervorgingen. Da 
es sich um die vorsichtigste Fixierung der Spirochäten, um eine tadellose 
Erhaltung ihrer Windungen handelt und keinerlei Degenerationserschei- 
nungen, wie Verklumpung oder körnige Auflösungen, bemerkbar waren, 
wird angenommen, daß hier Fortpflanzungserscheinungen vorliegen. 
Außer durch Querteilung pflanzen sich also die Spirochäten durch Sprossung 
fort. Da wir wissen, daß man mit. spirochätenfreien Organen syphili- 
tischer Tiere sowie mit dem durch Berkefeldfilter gestärkten Filtrat von 
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Kulturen der Spirochäte der Weilschen Krankheit Infektionen erzeugen 
kann, muß es im Entwicklungsprozeß der Spirochäten ein Stadium geben, 
das nicht den Charakter der Spirochäte trägt. Dieses Stadium ist offen- 
bar die Spirochätenknospe. 


Diskussion. 


Herr Antoni-Hamburg. 1919 konnte ich Spirochätenformen aus Reizen 
zeigen, an denen die Länge der Pallidae, die seitliche Sprossung und die Knozp- 
bildung auffallend war. Gleichzeitig deutliche Büschelbildung. Bestätigung & 
Ansicht Meirowskys, daß aus Knospen Spirochäten werden und daß wir es akt! 
mit Protozoen, sondern mit pflanzlichen Gebilden zu tun haben, die den höher 
Pilzen nahestehen. 

Heute‘ zeige ich dieselben Spirochätenformen im Paralytikerbirn (Präpant 
Anfallsparalyse Jacob). Deutliche Knospenbildungen, seitliche Sprossung, xl 
lange Spirochäten und Knospen mit 2 oder 3 \Windungen. 

Diffuse Verteilung, andrerseits bienenschwarmartige Ansammlung. Vernh 
rungszentren. Hinweis auf die Arbeit von Grütz aus der Kieler Klinik, der die 
selben Formen und die gleiche Verteilung in seinen Kulturen nachwies und die Frag 
eines fructificierenden und vegetativen Formenkreises im Entwicklungsayklus dt 
Pallida diskutiert. 


Herr K. Herxheimer-Frankfurt a. M. hat schon 1905 die heute gesehenen Biker 
geschildert und hatte zuerst die Meinung, daß die sog. Knospen Fortbildung 
organe seien, hat sich aber dann die Meinung gebildet, daß es sich um Protoplau:- 
verletzungen handelt, wie sie auch bei anderen Spironemaceen vorkommen. 


Herr Erich Hoffmann-Bonn a. Rh. macht darauf aufmerksam, daß derartig: 
Bilder schon im Anfang der Spirochätenforschung bekannt waren. Er schließt ich 
dem von Kreibich Gesagten an und bittet, die alten Bilder in Schaudinns und kt 
eigenen Bildwerken anzuschauen (Atlas der experimentellen usw. Syphilisforschug) 
Hoffmann und seine Schüler haben trotz aller Mühe wirkliche Beweise für de 
Meirowskysche Deutung nicht erhalten können auch bei langen Dauerbeobsth- 
tungen im Dunkelfeld. Schaudinn hat gewisse Beobachtungen über Dauerform 
an Recurrensspirochäten ins Grab mitgenommen. 


Herr Kolle-Frankfurt a. M. Im Anschluß an die Mitteilungen des Herm Vor 
redners möchte ich über einige interessante Beobachtungen über die experimen 
telle Syphilis der Kaninchen hier berichten. 

Die von Chesney eingeführte Methode der Verimpfung der Poplitealdrist 
hat sich außerordentlich bewährt. Bei Kaninchen, die experimentell mit Syphil 
infiziert sind, erweisen sich die Poplitealdrüsen von einem bestimmten Zeitpunkt 
nach der Infektion abin 10096 infektiös. Als ich nun einer Anzahl Tiere, bei denes 
nach der Verimpfung von pallidahaltigem Material keine Primäraffekte aut 
getreten waren (sog. „Nuller‘‘), die Poplitealdrüsen auf frische Tiere verinpf! 
ließ, erwiesen sie sich als infektiös. Sie führten zur Bildung typischer Schank 
bei den damit geimpften Tieren. Es ist also hiermit der Nachweis erbracht. da? 
einer nach Verimpfung syphilitischen Materials auf Kaninchen jede Erscheinung è! 
Syphilis fehlen kann und daß trotzdem die Tiere mit der Spirochaeta pallida sich 
als infiziert erweisen. Wir haben hier eine ohne jede Symptome verlaufende 
“vphilisinfektion der Kaninchen vor uns; weder Schwellungen der regionin” 
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Lymphdrüsen noch anderer Drüsen, weder Papeln noch Keratitis oder Knochen- 
auftreibungen waren bei den sog. „Nullern‘ vorhanden. 

Derartige Fälle sind ja auch beim Menschen beobachtet worden. Sie kommen 
vielleicht viel häufiger vor als man glaubt. Die Annahme, daß viele von den 
Menschen, die später an Paralyse, Tabes und Späterscheinungen der Syphilis 
erkranken, nach dem Grundsatz ‚Omnis syphiliticus mendax‘“ unrichtige Angaben 
über ihre Infektion machen, wird durch derartige experimentelle Ergebnisse immer 
unwahrscheinlicher gemacht. Es ist vielmehr, da ja die Syphilis der Kaninchen, 
wie die Forschungen der letzten 20 Jahre seit Uhlenhuths ersten Untersuchungen 
gezeigt haben und wie auch die heutigen Demonstrationen von Uhlenhuth und 
seiner Mitarbeiter Versuche, die in Bestätigung der Versuche von Braun und 
Piers vorgenommen wurden, zeigen, bewiesen, daß die menschliche Syphilis außer- 
ordentlich ähnlich der experimentellen Kaninchensyphilis verläuft. Durch die 
mitgeteilten Versuche ist eine neue Analogie zwischen der Syphilis des Menschen 
und der Tiere experimentell aufgedeckt. 

Ferner möchte ich auf interessante Untersuchungen hinweisen, die bei der 
Verwendung verschiedener Syphilisstämme an syphilitisch infizierten Tieren ge- 
wonnen wurden. Wir besitzen jetzt im Speyerhaus 4 Pallidastämme und einen 
Framboesiestamm, nämlich den alten Truffisttamm, den Stamm Nichols, der mir 
durch Herrn Dr. Worms zugestellt wurde, den Stamm Kusnitzky und einen im 
Institut gewonnenen Stamm. Kreuzimpfungsversuche wurden mit diesen Stämmen 
vorgenommen, und es ergab sich, daß im Gegensatz zur Verwendung des homologen 
Stammes chronisch infizierte Tiere mit den heterologen Stämmen in einem großen 
Prozentsatz unter Bildung neuer Primäraffekte sich infizieren lassen. Während 
Tiere, die z. B. mit dem Stamm Nichols, Truffi und Kusnitzky chronisch infiziert 
sind, nicht mehr mit den homologen Stämmen unter Bildung von Primäraffekten 
zu infizieren sind, geht die Infektion mit den heterologen Stämmen in einem hohen 
Prozentsatz an. Beim Menschen muß, gleichgültig, ob eine echte Immunität oder 
eine Infektionsimmunität besteht, eine Panimmunität gegen die durch den Ka- 
ninchenversuch als biologisch different nachgewiesenen Stämme bestehen. Denn 
wenn das nicht der Fall wäre, so müssen beim Menschen dauernd Reinfektionen 
bzw. Neuinfektionen mit Bildung frischer Primäraffekte auftreten. Diese wichtige 
Tatsache gestattet aber auch Schlüsse auf das Zustandekommen einer echten 
Immunität, worauf ich an anderer Stelle eingehen möchte. 


Herr Meirowsky: Schlußwort. 


Die Einwände Kreibichs und Herxheimers, daß degenerative Ver- 
änderungen vorliegen, wird dadurch widerlegt, daß der Spirochätenleib 
und seine Windungen in seiner ganzen Ausdehnung keinen körnigen 
Zerfall oder Auflockerungserscheinungen anderer Art aufweisen. Es ist 
aus den Untersuchungen von Uhlenhut und Mulzer bekannt, daß man 
die Spirochaeta pallida den schärfsten chemischen Reagentien aus- 
setzen kann, ohne daß eine Auflösung des Spirochätenleibes eintritt. 
Die außerordentlich vorsichtige Behandlung mit Osmiumsäuredämpfen 
ist selbstverständlich nicht imstande, plasmolytische Veränderungen 
hervorzurufen. Davon abgesehen sind die beschriebenen Veränderungen 
bei Behandlung der Spirochäten mit Kollargol und Tusche nachweisbar, 
bei denen überhaupt keine chemische Einwirkung stattfindet. Während 
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Herxheimer annimmt, daß die demonstrierten Veränderungen längst 
bekannt seien, behauptet im Gegensatz zu ihm E. Hoffmann, daß er 
sie nicht gesehen habe mit Ausnahme der an den Spirochäten auftreten- 
den Seitenknötchen. Über deren Natur kann heute kein Zweifel mehr 
bestehen, nach dem Noguchi sie in den Kuluren von Treponema pallidum, 
Treponema microdentium, Tr. macrodentium, Tr. mucosum, Spirochaeta 
kochi, Sp. refringens, Sp. phagaedenis, Sp. duttoni, Sp. obermeieri, Sp. 
novyi nachgewiesen hat. Noguchi erklärt ausdrücklich, daß sie ein 
Stadium im Lebenszyklus der Spirochäten darstellen und nicht als eine 
Degeneratsionserscheinung anzusehen seien. Im gleichen Sinne haben sich 
auch ausgesprochen: W. H. Hoffmann, Ito, Kaneko und Ido und neuer- 
dings Grütz. Die Spirochätenknötchen sind also gewissermaßen das Keim- 
plasma der Spirochäten, aus denen sich neue Spirochäten bilden. 


49. Herr Fritz Lesser-Berlin: Zur Biologie der Syphilis. 

Vom Primäraffekt abgesehen, wo die Spirochäte durch die Art des 
Zustandekommens der Infektion zum Gewebsparasiten wird, gelangen 
die Spirochäten nach ihrem Übertritt ins Blut vielleicht nur in der 
Minderzahl aller Syphilisinfektionen wieder in das Gewebe zurück, wo 
sie dann in der Frühperiode der Syphilis umschriebene Zellinfiltrationen 
(Papeln, Condylome usw.) hervorrufen. In einer großen Zahl von Fällen 
verläuft die Syphilis in der Frühperiode als stumme Infektion, denn 
30%, aller Personen mit Tabes, Paralyse, tertiärer Hautsyphilis usw. 
wissen nichts von einer früheren Infektion. Bei der Mehrzahl aller In- 
fektionen sind mit dem Primäraffekt und dem Auftreten der Roseola, 
die eine Gefäßwandentzündung auf den Spirochätenreiz darstellt, die 
Erscheinungen der Frühperiode erschöpft. Die biologische Betrachtung 
führt uns dahin, daß für die Spirochäte pallida der Gefäßapparat, die 
Gefäßwand, vielleicht in weiterem Sinne der retikulo-endotheliale 
Apparat eine besondere Avidität zeigt. Letzterer ist wohl auch als 
Bildungsort der sich schon frühzeitig nach der Infektion zeigenden 
Immunität anzusprechen. Die Gefäßwand sucht die Spirochäten durch 
ihre Zelltätigkeit in ihrem Bereich im Bann zu halten und einen Über- 
tritt der Spirochäten durch die Gefäßwand hindurch in das Gewebe zu 
verhüten. Die Gewebsveränderungen der Spätperiode, die Gummata 
und rein interstitiellen Entzündungsprodukte, sind nicht auf Gewebs- 
spirochäten ursächlich zurückzuführen, sondern sind die Folge von 
syphilitischen Gefäßwandveränderungen der näheren Umgebung; in den 
Gefäßwänden sind die Spirochäten zu suchen und von Benda, Koch, 
Strassmann und mir nachgewiesen worden. Somit erklärt sich auch das 
Fehlen der Spirochäten und die geringe Infektiosität bei den Gum- 
mata und tuberösen Syphiliden. 
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Die Gummata stellen nicht bindegewebige Neubildungen mit käsiger 
Einschmelzung, sondern Nekrosen des Muttergewebes dar, hervorge- 
rufen durch syphilitische Gefäßwandveränderungen, insbesondere die 
Endarteriitis produktiva. Auch die rein interstitiellen Entzündungen 
der Spätperiode mit ihrem fortschreitenden Charakter sind auf syphi- 
litische Gefäßwandveränderungen, wohl geringeren Grades, als bei Ent- 
stehung der Gummata, zurückzuführen. Die Gefäßwandveränderung 
führt zu Störungen in der Blut- und Lymphzirkulation, deren Folgen 
bindegewebige Wucherung und Degeneration des Parenchyms sind. 
Das serpiginöse Fortschreiten der tuberösen Syphilide an der Haut 
und der interstitiellen Entzündungen an den inneren Organen findet 
seine Erklärung in der anatomischen Entwicklung der genannten 
Syphilisprodukte: Die syphilitische Gefäßveränderung schreitet von den 
Endcapillaren zum Stamm des Gefäßes fort und dadurch vergrößert 
sich der Bezirk des in der Ernährung gestörten Gewebes. 

Die Auffassung der Spirochäte als vorwiegend eines Gefäßwand- 
parasiten und das Entstehen der syphilitischen Spätprozesse als Folge 
einer syphilitischen Gefäßwanderkrankung erklärt das Fehlen der Spi- 
rochäten in den Spätprozessen der Syphilis und macht die Annahme 
von Umstimmungen der Gewebe und von Spirochätentoxinen zur Er- 
klärung der Verschiedenartigkeit der Syphilisprodukte entbehrlich (De- 
monstration von mikroskopischen Präparaten). 


Originalartikel Mediz. Klin. 1926, H. 18. 


Diskussion. 


Herr Kyrle-Wien erhebt Bedenken gegen die Lesserschen Befunde und deren 
Deutung. Die beigebrachten Argumente sind ungenügend, um die bisher geltende 
Auffassung von der primären entzündlichen Infiltration beim Gumma umzustoßen. 


Herr Antoni-Hamburg. Vermittelst einer neuen Blutfärbung, der Reingold- 
methode, ist es möglich, Kermveränderungen an den weißen Blutzellen beim 
Syphilitiker festzustellen. 

Es handelt sich um toxische Veränderungen der weißen Blutzellen, sichtbar 
in den Lymphocyten, den polynucleären Leukocyten und den Mononucleären. 
Die erkrankten Kerne zeigen eine veränderte Farbaufnahme, eine unscharfe 
Zeichnung der Kernkontur und gangartige Gebilde von charakteristischer Form. 
(Näheres Münch. med. Wochenschr. 1925, Nr. 22.) 

Gleiche Kernveränderungen kommen in gesundem Blut nicht vor und lassen 
sich auch nicht in gleicher Weise bei Infektionskrankheiten feststellen. Bei In- 
fektionskrankheiten sehen wir Kernzerstörungen anderer Art, die sich bei längerer 
Übung unterscheiden lassen. 

Die toxischen Veränderungen lassen sich in jedem luischen Stadium im Blut 
nachweisen, denn ich habe sie bereits im seronegativen Primärstadium, wenn auch 
in geringerer Menge, hauptsächlich in den Lymphocyten nachgewiesen, im sekun- 
dären Stadium, im tertiären Stadium, bei Nervensyphilis, bei Tabes und Paralyse, 
ebenfalls bei kongenitaler Lues. Ein wichtiges Dokument, daß es sich nicht um 
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Kunstprodukte handelt, sehe ich darin, daß sich diese Veränderungen auch bei 
ganz frei differenziertem Giemsa und Hämatoxylin-Eosinfärbung nachweisen las- 
sen, allerdings erst dann, wenn man sie mit der Reingoldmethode schon gelernt hat. 
Sie sind mit den uns bekannten Färbungen nur andeutungsweise zu erkennen, und 
vor allen Dingen sehen wir keine Kernkontur. Die erkrankten Zellen schwinden 
unter der spezifischen Behandlung. Was das Übereinstimmen mit der WaR. an- 
langt, so habe ich öfters bei negativer WaR. diese Veränderungen positiv gefunden, 
wo auch klinisch Lues vorlag. Bei der Suche, ob wir es mit einer Phagocytose 
zu tun haben, fand ich in einigen Lymphocyten mit der Lipoidfärbung Schu- 
machers (Vorbehandlung mit Salpetersäure und dann Färbung mit Glycerin- 
victoriablau) Spirochaeta pallida. 

An dieser Stelle weise ich auf die Arbeiten Bergels hin, der ebenfalls in den 
Lymphocyten Pallidae nachweisen konnte und den Hauptheilungsvorgang der 
Syphilis in dem wechselseitigen Abwehrkampf zwischen Pallida und Lympho- 
cytenlipase sieht. 


50. Herren R. Strempel und G. Armuzzi- Bonn : Studien über die erste 
Ansiedlung von Spirochäten bei der experimentellen Kaninchensyphilis. 


Um einen näheren Einblick in die histopathologischen Vorgänge 
während der ersten Inkubationsperiode der Syphilis zu gewinnen, wurden 
Kaninchen mit spirochätenreichen Gewebsstückchen aus Kaninchen- 
hodenprimäraffekten in die Skrotalhaut geimpft, die implantierten 
Stücke mit Umgebung in Abständen von nur wenigen Tagen, zum 
ersten Male 2 Tage p. infekt., excidiert und das Verhalten der Pallidae 
im eingepflanzten Stück, ihre Auswanderung ins umgebende Gewebe 
und die dadurch gesetzten Gewebsveränderungen geprüft. Zur Sicht- 
barmachung der Spirochäten leistete die von uns modifizierte Jahnelsche 
Schnellversilberungsmethode in Gefrierschnitten (vgl. Arch. f. Dermatol. 
u. Syphilis 149 Heft 2) die wertvollsten Dienste. An der Hand von einigen 
aus unseren zahlreichen Präparaten ausgewählten Diapositiven lassen 
sich Entwicklung und Verbreitung der Pallidae sowie das histologische 
Geschehen gut erkennen (Abb. 1). Excision des eingepflanzten Stückes 
der linken Hodenhaut 48 Stunden nach der Impfung. Der ungeheure 
Reichtum des Stückes an Spirochäten ist im Silberpräparat gut er- 
kennbar. An einer Stelle, wo das Stück einzuwachsen beginnt, fischzug- 
ähnliche Auswanderung der Parasiten ins angrenzende Bindegewebe. 
Histologisch erweiterte und stärker gefüllte Gefäße innerhalb eines gut 
erkennbaren Ödems. Leukocyteneinwanderung ins eingeimpfte Stück, 
irgendwelche Beziehungen zwischen Leukocyten und Pallidae nirgends 
festzustellen. Das zweite Diapositiv stellt eine erweiterte Vene in der 
Subceutis in Nähe des Stückes dar 4 Tage p. infekt. mit auffallend aus- 
geprägten perivasculären Lymphräumen. Überall erkennt man Spiro- 
chäten zum Teil in Massen in deren Wand zum Teil bereits im Lumen 
liegend. Das frühzeitige Einbrechen in diese (Lymphspirochäten im 
Sinne Æ. Hoffmanns) dürfte für das schnelle Hineingelangen der beweg- 
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lichen Spirochäten in die Lymphdrüsen von Wichtigkeit sein. Die Be- 
funde von Brown und Pearce, die mit Lymphdrüsen von in die Hoden- 
haut geimpften Kaninchen schon 2 Tage p. infekt. positive Impfergeb- 
nisse bekamen, werden dadurch gut gestützt. Im Stück sieht man nach 
4 Tagen überall massenhaft Spirochäten, vielfach sind sie wolkenartig 
zusammengedrängt, an Gefäßen lassen sich schon mit schwacher Ver- 
größerung feine schwarze Stränge erkennen, die sich mit Immersion als 
Haufen und Zöpfe von Spirochäten erweisen. Man gewinnt den bestimmten 
Eindruck, daß die Parasiten sich im Stück wie in einer Kultur vermehren. 
Von der Peripherie des Stückes aus gut verfolgbare Auswanderung 
der Parasiten durch die Gewebs- und Lynmg@hspalten, zum Teil sind 
sie schon in Massen bis zum Epithel vorgedrungen. Besonders die 
Gefäßwände sind von Spirochäten durchsetzt, wie ein Mantel umgeben 
sie in dichten Zügen die Gefäßrohre. Die Pallidae scheinen besondere 
Beziehungen zu Gefäßendothelien und Perithelien zu besitzen, man 
gelangt zu der Annahme, daß sie sich in gequollenen Endothelien und 
Endothelsprossen, wie sie Ehrmann beschrieben hat, weiter entwickeln. 
Die zellige Infiltration ist jetzt noch gering ausgebildet, doch findet sich 
schon stärkere Gefäßreaktion ohne perivasculäre Infiltratbildung mit 
Quellung und Schwellung der Endothelien. Der zelligen Infiltration laufen 
die Spirochäten voraus, aus den Gewebsspalten nehmen sie ihren Weg in 
die Capillaren und Lymphgefäße und vor jeder zellulären Reaktions- 
erscheinung sind sie in Mengen in Lymph- und Blutgefäßen der infi- 
zierten Hodenhaut festzustellen. Diese Reaktion von seiten des Orga- 
nismus hinkt, wie Æ. Hoffmann nach seinen Untersuchungen an späteren 
Stadien sich ausdrückt, dem Vordringen der Pallidae beträchtlich nach. 
Im 3. und 4. Bild haben wir eine Excision 7 Tage nach der Impfung vor 
uns. Es hat eine Neubildung von zahlreichen Gefäßen eingesetzt, die 
Capillarwände sind voll von Spirochäten, in erweiterten subepithelialen 
Lymphräumen und Gefäßen sind sie in ungeheuren Schwärmen zu 
sehen, die sie zum Teil netzig umstricken. In ihrer Lagerung richten 
sich die Parasiten im allgemeinen nach der Gewebsrichtung, in ge- 
quollenen Fibroblasten sind sie vielfach stern- und büschelförmig intra- 
cellulär gelagert. Histologisch jetzt stärkere Ausprägung der zelligen 
Infiltration, an einzelnen Gefäßen mäßige perivasculäre Infiltratbildung. 
Jetzt nach 7 Tagen tritt neben der schon früher einsetzenden Binde- 
gewebsreaktion eine stärkere Iymphocytäre Infiltration in Erscheinung. 
Im nächsten (5.) Bild handelt es sich um eine Excision 11 Tage nach 
Impfung. Auffallend sind die Massen von Spirochäten an der Grenze 
von Epithel und Cutis, sie sind in dichten Zügen gegen das Epithel 
gestellt, das zunächst einen Wall gegen die Parasiten bildet. Trotz 
der ungeheuren Zahl, die sich vor dem Epithel staut, sind erst wenige 
ins Epithel vorgedrungen, wo sie auch innerhalb von Epithelzellen 
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liegen. Im folgenden (6.) Bild, das vom gleichen Präparat stammt, 
sind ganze Bindegewebsbündel von Spirochäten angefüllt, die zopfarti: 
miteinander verflochten das Gewebe durchsetzen. Daneben wiede 
zahlreiche mit Pallidae angefüllte Bindegewebszellen. In diese scheint | 
sie aktiv einzudringen und sich wie in Endothelzellen zu vermehren. 
Dagegen haben wir niemals trotz eifrigen Suchens in vielen gut g 
lungenen und von Erregern trotzenden Präparaten in Blutzellen tei 
spielsweise in Lymphocyten aufgenommene Spirochäten entdeckt 
können. Von einer Auflösung der Pallida intracellulär haben wir i 
unseren Präparaten nichts gesehen, der Spirochätenphagocytox in 
Sinne einer Vernichtung der Pallidae durch bestimmte Zellelement 
können wir daher keinen großen Wert beimessen. 

Wir haben darauf verzichtet, die weitere Entwicklung des Syphile: 
unter dem syphilitischen Virus im Bilde vorzuführen. In den nächte 
Excisionen (wir haben nach 16, 24, 29, 33 Tagen usf. exeidiert) schreit: 
die Gewebsproliferation immer weiter vor, die Infiltration von Iympte 
cytärem Charakter bildet sich immer stärker aus, im Spirochätengehl 
ist trotz stärkster Infiltratbildung keine Abnahme zu konstatiert. 
keineswegs steht die Anzahl der Spirochäten im umgekehrten Verhältı: 
zur Stärke und Einwirkungsdauer der Iymphocytären Reaktion, hiet 
sind sie ebenso massenhaft vertreten wie an anderen, zellärmeren Orten. 


Diskussion. 


Herr Bergel. In meiner Abhandlung über die Syphilis habe ich beschrielet 
und abgebildet, daB nach der Spirochäteninfektion von Kaninchen schon lı# 
vor Ausbildung des Primäraffektes, sogar vor Entstehung einer lokalen Reaktio 
massenhaft Spirochäten in den Blut- und Lymphgefäßen vorhanden sind. Dr 
lokale Reaktion gegenüber den Spirochäten ist für ganz kurze Zeit zuerst eix 
unspezifisch polymorphkernige, dann aber später die spezifisch Iymphocytar- 
Es ist ein ganz typischer anatomischer Befund, daß überall da, wo starke Iympt+ 
cytäre Infiltrate vorhanden sind, Spirochäten fehlen oder nur in sehr gerine! 
Anzahl vorhanden sind, dagegen dort in Massen auftreten, wo entzündliche Iympt* 
cytäre Infiltrationen nicht vorhanden sind. Bei der Untersuchung von Lrup: 
drüsen findet man fast konstant Spirochäten in den bindegewebigen Element. 
dagegen in den Keimzentren fehlen sie konstant. Ich kann für die Syphilis wenig 
stens nicht anerkennen, daß die sog. Reticuloendothelien eine große Bedeutun: 
für die Immunbildung besitzen. Wäre das der Fall, so müßte es ein Glück für 
den Syphilitiker sein, wenn die Spirochäten sich in den Endothelien oder 4 
ventitiazellen ansiedeln, denn hier müßten sie ja abgetötet werden. Gerade is 
Umgekehrte ist aber der Fall. Hier vermehren sich die Spirochäten und von bie: 
aus machen sie auch Rezidive. Die wirkliche Abwehrreaktion tritt erst ein, wel! 
die Spirochäten sich in den Endothelien oder Adventitiazellen so weit ver 
mehrt haben, daß sie Iymphocytäre Infiltration hervorrufen. Diese anatomisi 
für Syphilis geradezu charakteristische perivasculäre lymphocytäre Infiltrat: 
i-t alo der biologische Ausdruck für die beginnende Abwehrwirkung des Kör'" 
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51. Herr R. Brandt-Wien: Die Verdünnungsgesetze bei der Her- 


-x stellung kolloidaler Lösungen und ihre allgemeine Bedeutung für die 
x: Serodiagnose der Syphilis. (Mit Demonstrationen.) 


Für die kolloidalen Eigenschaften von Solen, die durch Vermischen 


“von alkoholischen Lipoid- oder Harzlösungen mit Wasser entstehen, 
v.: ist das Alkoholwasserverhältnis maßgebend, das im Augenblicke der 
: Bereitung herrscht. 


52. Herr R. Müller-Wien: Ballungsreaktion (Conglobation) mit 


luetischen Seris. 

Es schien mir möglich, durch Ausbau einiger von uns gefundener 
kolloidchemischer Grundsätze zu einer Flockungsreaktion zu gelangen, 
die bei erhaltener Spezifität eine solche Ausfallsbreite bei Lues zeigt, 
daß sie in keinem Falle versagt, wo eine der bisher beschriebenen Reak- 
tionen bei Syphilis positiv ausfällt. Das bisherige Ergebnis unserer 
Arbeiten will ich mir erlauben, Ihnen nun vorzutragen. 

Das Ausgangsmaterial meiner Methode ist dasselbe wie bei bereits 
bekannten Flockungsreaktionen. Auch ich benutze als Antigen den 
Rinderherzextrakt nach Landsteiner- Müller und als Zusatz Cholesterin. 
Eine wesentliche Änderung besteht vor allem in der Verdünnungs- 
technik des Extraktes, die wir ähnlich wie bei unseren Wassermann- 
antigenen vornehmen, d. h. Einengung des Stammextraktes im Wasser- 
bad und rasche zweizeitige Verdünnung in heißem Zustand. Auf diese 
Weise ist es möglich, je nach dem Grade der Einengung d. h. der Lipoid- 
konzentration des Herzextraktes, verschiedene, auch relativ hohe Cho- 
lesterinmengen zuzusetzen, ohne daß der kolloidale Gleichgewichtszu- 
stand der Lösung gestört wird. Je nach der Höhe der Lipoid- und Cho- 
lesterinkonzentration sind wir zu zwei Arten von Reaktionen gelangt. 
Die eine der beiden ist eine Flockungsreaktion, die andere glaube ich 
am besten als Ballungsreaktion bezeichnen zu dürfen. Das Antigen der 
Flockungsreaktion enthält geringere Lipoid- und Cholesterinmengen 
als das der B.R. Die leichte und sichere Ablesbarkeit wie die relativ 
einfache Einstellung des Antigens, die große Reaktionsbreite bei ein- 
wandfreier Spezifität berechtigten mich, wie ich glaube, diese Methode 


als Flockungsreaktion zu empfehlen. 


Bei der B.R. wird das Antigen durch stärkere Einengung lipoid- 
reicher gemacht und verträgt dadurch ein Vielfaches der Cholesterin- 
menge. Darin erblicken wir eine der Ursachen ihrer charakteristischen 
Merkmale. Als solche möchten wir die Bildung voluminöser Conglobate 
bei Prüfung von Luesseren ansehen, die in stärkeren Fällen einen solchen 
Grad erreichen, daß sie beinahe die ganze Breite des Versuchsröhrchens 
ausfüllen. Die Gebilde sind denen nicht unähnlich, die Hecht in seiner 
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Flockungsreaktion geschildert hat. Die Bedeutung der B.R. liegt aber 
nicht nur im Entstehen so effektvoller Bilder, durch die die Differen- 
zierung auch schwach positiver Fälle wesentlich erleichtert wird, sondern 
vor allem in der ganz besonderen Breite bei Lues. Nach unseren Er- 
fahrungen an mehreren 1000 Fällen gibt es keinen Fall von Lues, bei 
welchem eine der Flockungs- oder Trübungsreaktionen positiv, die B.R. 
jedoch negativ wäre. Dagegen ist in einem ziemlich hohen Prozentsatz, 
insbesondere von Sklerosen und latenter Lues, Tabes usw. die B.R. 
überlegen. Auch die WaR. steht in bezug auf ihre Breite der B.R. nach, 
obwohl unsere Wassermann-Methodik, wie wir bei der objektiven Prüfung 
in Kopenhagen beweisen konnten, die bisherigen Flockungsreaktionen 
überragt. Die Spezifität der Reaktion ist bei richtiger Einstellung des 
Antigens nicht geringer als bei den bisherigen Flockungsreaktionen. 

Die B.R. wird nach ungefähr 9stündigem Brutofen- und ca. gleich- 
langem Zimmertemperaturaufenthalt abgelesen. Während der ersten 
Stunden des Brutofenaufenthalts kommen manchmal sowie bei Sachs- 
Georgi ziemlich starke unspezifische Frühreaktionen vor. Diese Aus- 
fällungen lösen sich innerhalb 9 Stunden fast immer völlig auf, nur aus- 
nahmsweise kann bei gewissen infektiösen Erkrankungen (z. B. Pleuritis 
und Pneumonie) ein kleines krümeliges Bröckelchen übrigbleiben, das 
mit dem typischen Ballungsbilde jedoch nicht verwechselt werden kann. 

Den geschilderten Vorteilen der B.R. stehen auch gewisse Nachteile 
gegenüber. Vor allem möchte ich darauf aufmerksam machen, daß 
manche in den Handel kommende Cholesterine, selbst aus der gleichen 
Fabrik, für unsere Reaktion unbrauchbar sind. Auch muß die Einstel- 
lung des Extraktes eine ganz besonders exakte sein und erfordert Übung 
und Sorgfalt. Daß wir uns aber trotz gewisser Schwierigkeiten der 
Mühe dieser Reaktion unterziehen müssen, wird Ihnen am besten das 
Untersuchungsergebnis eines einzigen Tages beweisen, das ich Ihnen 
kurz mitteilen will. Es handelt sich um die in meinem Institute fort- 
laufend ausgeführten Untersuchungen. 

Am 6. VII. 1925 wurden 300 Fälle geprüft. Unter diesen waren 
Luesfälle 102, von diesen wieder 97 Fälle latenter Lues und von Meta- 
syphilis. Unter diesen 97 Fällen waren in 15 Fällen die B.R. allein 
positiv, 21 Fälle B.R. und WaR. positiv bei negativer M.R., 2 Fälle B.R. 
und M.R. positiv bei negativer WaR., 1 Fall WaR. positiv bei negativer 
B.R. und M.R., 41 Fälle alle Reaktionen übereinstimmend positiv, 
17 Fälle alle Reaktionen übereinstimmend negativ. 


R. Müllers Ballungsreaktion (M.B.R.). 


1. Extraktbereitung. 
Rinderherz wird feinst zerkleinert, im Verhältnis 1 : 30 mit 96 proz. 
Alkohol (1 Gewichtseinheit zu 30 Volumseinheiten) versetzt, 18 Stunden 
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bei 56° extrahiert, nach 48 Stunden Zimmertemperatur filtriert (Papier- 
filter). Die meisten Extrakte werden erst nach einigen Monaten stabil. 

2. Einengung und Verdünnung. 

30 cm? alkoholischen Extraktes werden mit !/),% (völlig klarer) 
alkoholischer Cholesterinlösung versetzt (näheres unter 4.) und in gra- 
duierten Abdampfzylindern (Durchmesser 2,5 cm) auf 8 ccm eingeengt. 
Gegen Siedeverzug eignen sich am besten Siedestäbe von Julius Ober- 
miller (Gladbach) (Zeitschr. f. angew. Chem. 29, S. 510, 1924). Sturz- 
artiges Eingießen des eingeengten heißen Extraktes in 5 ccm 0,9 proz. 
Kochsalzlösung (breites Becherglas), zu welchem Gemisch sofort 50 ccm 
Kochsalzlösung aus einem zweiten Becherglas möglichst rasch zugesetzt 
werden!). 

Abfüllung in Eprouvetten, Verkorkung, 18—24 Stunden Thermostat 
von 56° (nicht Wasserbad). Nur völlig klar kolloidal gebliebene Ex- 
trakte sind zu verwenden. 

Ein gut eingestellter Extrakt ist nach Verdünnung meist durch 
mehrere Tage, bei Zimmertemperatur aufbewahrt, gebrauchsfähig. 

4. Bestimmung des Cholesterinzusatzes. 

A. Gröbere Auswertung. Diese wird an einigen sicheren Luesfällen 
und sicheren Normalfällen vorgenommen. Es empfehlen sich zu 
30 ccm Stammextrakt folgende Zusätze einer !/,proz. Cholesterinlösung: 
1, 7,5, 8, 8,5, 9 ccm. 

Jene Cholesterindosis ist die beste, die nach 9 Stunden Brutofen- 
aufenthalt (37°) bei Lues große lockere Ballen von gelatinösem Aussehen 
entstehen läßt, in deren Mitte oft ein dunklerer Kern nachweisbar ist. 
In den Proben mit zu niedrigen Cholesterindosen entstehen meist nur 
bröcklige Komplexe. Normalfälle sind bei richtiger Einstellung völlig 
klar kolloidal, nur ganz ausnahmsweise kann ein Normalfall auch bei 
gut eingestelltem Extrakt zart trüb erscheinen. Bei zu hoher Chole- 
sterinisierung sind die Normalfälle trübe und dabei die Luesfälle oft 
schwächer geworden. 

B. Feinere Auswertung. Zur feineren Einstellung sind sehr viele 
nach WaR. schwach oder negativ reagierende latente Luesfälle sowie 
zahlreiche Kontrollen nötig. Die Cholesterinmenge wird nunmehr ge- 
nauer variiert, wobei als Ausgangspunkt die bei der groben Aus- 
wertung bestreagierende Cholesterindosis genommen wird. Zeigte z. B. 
8,5 ccm Cholesterin gute gelatinöse Ballung bei klarbleibenden Kon- 
trollen, dagegen 8,0 ccm Cholesterin das charakteristische Ergebnis 
einer zu niedrigen Dosis, 9,0 cem das Bild einer zu hohen’Cholesterin- 
dosis, so wird man die genauere Auswertung mit den Dosen zwischen 


8,3 und 8,7 vornehmen. 


1) Anmerkung bei der Korrektur: Temperatur der Salzlösungen 17°. 


234 R. Müller: Ballungsreaktion (Conglobation) mit luetischen Seris. 


Die Ablesung dieser genauen Auswertung erfolgt nicht sofort nach 
9 Stunden Brutofenaufenthalt, sondern erst nach weiterem ca. 9 stün- 
digem Aufenthalt bei Zimmertemperatur. Jene Dosis ist optimal, bei 
welcher die meisten und deutlichsten Ballungen bei Luesfällen ent- 
stehen bei Klarbleiben der Kontrollen. Treten in Normalfällen auch 
noch so zarte Ballungen nach etwa 9 Stunden Zimmertemperatur auf, 
ist die betreffende Cholesterindosis unrichtig. 

5. Ausführung der Reaktion. 

Zu 3 Tropen (0,15 ccm) !/sstündig inaktivierten Serums kommen 
in kleine Eprouvetten von ca. 5 mm Durchmesser 0,3 cem Antigen. 
9 Stunden 37°, 9 Stunden Zimmertemperatur (bei manchen Extrakten 
kann der Aufenthalt bei Zimmertemperatur etwas verlängert werden). 
Besonders erwähnt sei, daß die Röhrchen während des Reaktionsablaufs 
unverkorkt bleiben müssen, da die Reaktion durch Verschluß der 
Röhrchen verzögert und abgeschwächt wird. 

Eine ziemlich genaue quantitative Beurteilung ermöglicht das Bal- 
lungsbild schon bei der Serumdosis 0,15 ccm. Es kann aber zwecks 
quantitativer Auswertung die Serummenge verringert, eventuell auch 
erhöht werden, doch müssen Ausfälle mit hohen Serumdosen bei 
diagnostischen Fragen vorsichtiger bewertet werden. 

Man kann bei Lues ungefähr folgende 4 Stärkegrade unterscheiden: 

1. Mächtiger gelatinöser Ball mit oft dichterem dunkelgelbem Kern, 
in völlig klarer Flüssigkeit schwebend (Stärkegrad IV). 

2. Ballen verschiedener Größe in zart getrübter Flüssigkeit schwebend 
ebenso wie Grad IV schon nach Brutschrankaufenthalt ausgebildet 
(Grad III). 

3. Zarte Ballungen ohne Kernbildung oder zarte wolkige Flockung, 
die sich erst beim Stehenlassen bei Zimmertemperatur zu einem zarten 
durchscheinenden Komplex sammelt (Grad II). 

4. Proben nach Brutschrankaufenthalt fast völlig klar; erst nach 
9—15stündigem Zimmeraufenthalt entstehen Ballungen, wie unter 3 
beschrieben (Grad I). 

Neben diesen charakteristischen Bildern sieht man bei Lues nur 
ausnahmsweise kleine, meist wolkige Flockungen, die sich nicht zu 
Komplexen ballen. Kleine bröcklige Gebilde oder zart und sehr dicht 
präzipitierte Trübungen, wie sie in seltenen Ausnahmefällen als Rest 
einer sich zurückbildenden unspezifischen Frühreaktion auch nach 
Ystündigem Brutofenaufenthalt noch zu konstatieren sind, können mit 
den typischen Ballungsbildern nicht verwechselt werden. Nur ganz 
ausnahmsweise sahen wir in Fällen von Erkrankungen, die sowohl bei 
der WaR. als auch bei den gebräuchlichen Flockungsreaktionen unspezi- 
fische Ausfälle erzeugen können (schwere Infektionen, Graviditäten usw.), 
nach Zimmertemperaturaufenthalt Neigung zu zarter Ballenbildung. 
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Die Technik der Liquoruntersuchung unterscheidet sich von der 
des Serums bloß durch die Verwendung höherer Liquormengen oder 
verminderter Extraktmengen. Es empfehlen sich folgende Dosen: 
3—9 Tropfen Liquor und 0,1—0,3 ccm Extrakt. 


R. Müllers Flockungsreaktion (M.F.). 


Die Antigenbereitung erfolgt nach gleichen Prinzipien wie beim 
Ballungsantigen und unterscheidet sich nur in folgenden Punkten: 

1. Die Einengung wird nicht von 30 ccm, sondern von 20 ccm alko- 
holischen Herzextraktes vorgenommen. Ferner ist der Cholesterin- 
gehalt ein viel geringerer. Es werden zu diesen 20 ccm Herzextrakt 
1,5—2,5 ccm einer !/,proz. Cholesterinlösung zugesetzt. Der Aufenthalt 
des fertigen Antigens bei 56° entfällt, der Extrakt kann gleich nach 
Verdünnung benutzt werden. Die meisten Antigene sind in verdünntem 
Zustand 1—2 Wochen brauchbar. | 

2. Ausführung der Reaktion: 0,2 ccm = 4 Tropfen Serum (!/, Stunde 
bei 56° inaktiviert), 0,3 ccm 2proz. Kochsalzlösung, 0,3 ccm Antigen. 
Die Reaktion kann wohl auch ohne Kochsalzzusatz ohne wesentliche 
Differenz ausgeführt werden, doch empfiehlt sich dessen Anwendung, 
weil die Ablesung durch die größere Flüssigkeitsmenge erleichtert wird. 

Nach 6—-7stündigem Brutschrankaufenthalt und mehrstündigem 
Stehenlassen bei Zimmertemperatur erfolgt die Ablesung. Das Optimum 
des Aufenthalts bei Zimmertemperatur ist nicht bei allen Extrakten 
gleich. Bei einigen ist der Versuch gleich nach Brutschrankentnahme 
oder nach 2—4 Stunden optimal, bei anderen tritt nach 12—15 Stunden: 
noch eine kleine Verstärkung ein. 

3. Ablesung der Resultate: Die negativen Fälle sind leuchtend klar, 
die positiven Fälle zeigen alle Übergänge von zarter Trübung bis zu 
stärkster Präzipitation. 

Die Ablesung erfolgt bei starkem künstlichem Licht am besten in 
der Weise, daß man die Probenreihe unter einer scharfen Lichtquelle 
gegen einen dunklen Hintergrund hält. Der Blick ist am besten von 
unten diagonal durch die Proben nach aufwärts zu richten. 


Diskussion. 


Herr Hecht-Prag macht aufmerksam, daß er schon 1914 eine Flockungs- 
reaktion angegeben hat, die ebenso (in 8 Stunden) unter Bildung einer großen, 
im oberen Drittel der Flüssigkeitssäule schwebenden zusammengeballten Masse 
besteht. Sein Extrakt ist ohne Cholesterin zubereitet, aber ebenfalls nach kolloid- 
chemischen Gesetzen. Müllers Reaktion unterscheidet sich von der Hechtschen 
Lipoidbindungsreaktion nur graduell. 
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Herr R. Müller: Schlußwort. 


Müller lehnt es ab, über Prioritätsfragen zu diskutieren. Wenn man 
den Standpunkt Hechts akzeptierte, müßte man konsequenterweise auch 
sagen, daß die Hechtsche Reaktion nichts anderes sei als die Porgessche 
Reaktion, bei der Hecht statt Natrium glycocholicum den Müller-Land- 
steinerschen Herzextrakt eingesetzt hat, was sicher eine Ungerechtigkeit 
wäre. In diesen Fragen handelt es sich heute nicht mehr um ganz 
Neues, sondern um optimale Ausbildung vorhandener Grundlagen, die 
zu einer so wesentlichen Verbesserung führen, daß man von einer neuen 
Methode sprechen muß. Den Namen Ballungsreaktion halte ich für 
instruktiv und somit berechtigt, wegen des charakteristischen Bildes, 
daß man die gewohnten Flockungs- und Trübungsbilder abgrenzen muß. 
Das Hauptmoment der neuen Methode liegt natürlich nicht im neuen 
Namen, auch nicht im effektvollen Bilde, sondern in der so erheblichen 
Breite bei Lues und der sich dadurch ergebenden Bedeutung für die 
Klinik. 


53. Herr Reinhold Ledermann-Berlin : Vergleichende Untersuchungen 
über die Reaktionen von Wassermann, Sachs-Georgi, Dold und Meinike. 


Der Wunsch, mir ein eigenes Urteil über den diagnostischen Wert 
der Reaktionen von Sachs-Georgi, Dold und Meinicke in ihrem Verhältnis 
zur WaR. zu bilden, veranlaßte mich, einige Monate hindurch: mög- 
lichst bei allen zu untersuchenden Bluten die 4 Reaktionen gleich- 
zeitig in meinem Laboratorium anzustellen. Von den etwa 1500 unter- 

suchten Blutproben habe ich aus einem beliebig gewählten Zeitabschnitt 
504 zur Beurteilung herangezogen und dabei Resultate erhalten, die 
sich im großen und ganzen mit denen anderer Untersucher, welche die 
eine oder die andere oder alle drei Hilfsreaktionen mit der Wassermann- 
schen als Standardreaktion verglichen haben, decken. 

Bei der in der üblichen Weise ausgeführten Methodik wurde die 
Meinikesche Reaktion 5— 10 Minuten nach der Ausführung als Trübungs- 
reaktion und noch einmal nach 24 Stunden als Flockungsreaktion ab- 
gelesen. Eine besondere Differenz der Resultate ist dabei namentlich, 
nachdem wir die Technik des Ablesens immer besser beherrschten, 
nicht zutage getreten. Sachs-Georgi und Dold wurden nach 24 Stunden 
abgelesen und möglichst nur ganz ausgesprochene positive oder negative 
Resultate verwertet. 

Bemerkenswert ist dabei, daß bei 35 sicher nichtsyphilitischen 
Kranken, darunter 15 ausgesprochenen Syphilidophoben, sonst Kranken 
mit den verschiedensten Haut- und anderen Krankheiten, alle 4 Reak- 
tionen gleichmäßig ein negatives Resultat ergaben. In einem 36. Falle 
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ergab bei einem Syphilidophoben nur die WaR. eine minimale, praktisch 
nicht verwertbare Hemmung, während die anderen 3 Reaktionen 
negativ ausfielen. Es ist also im ganzen die Befürchtung nicht groß, 
daß Irrtümer bei der Beurteilung nichtsyphilitischer Erkrankungen 
durch einen etwa unspezifischen positiven Ausfall einer der 3 Begleit- 
reaktionen oft zu erwarten wären. Wenigstens erscheint mir diese Ge- 
fahr nicht viel größer als bei der WaR. 


Unter den 504 untersuchten Blutproben fiel die stets bei allen gleich- 
zeitig mit ausgeführte WaR. bei 160 positiv und bei 339 Fällen negativ 
aus. 5mal blieb die WaR. zweifelhaft. Es kamen also über doppelt so 
viele negativ als positiv nach WaR. reagierende Blute zur Beurteilung. 


Was nun die Resultate der 4 Paralleluntersuchungen anbetrifft, 
so fand sich bei 478 Untersuchungen eine Übereinstimmung aller Proben 
in 363 Fällen = 76%, d. h. 40 Proben reagierten bei diesen Unter- 
suchungen gleichzeitig positiv und 323 negativ. 

Im einzelnen gestaltet sich das Resultat der vergleichenden Unter- 
suchungen folgendermaßen: 


Von 501 Blutproben, die nach Wassermann und Sachs-Georgi gleich- 
zeitig untersucht wurden, stimmten in 100 Fällen die positive und in 
338 Fällen die negative Reaktion, im ganzen also in 87,4%, überein. 
In 62 Fällen = 12,3%, fiel die WaR. positiv, die S.G.R. negativ aus 
und in 1 Fall, dessen Diagnose uns nicht bekannt war, stand einem 
negativen Wa. ein positiver S.G. gegenüber. 


Nach Wassermann und Dold wurden 476 Blute gleichzeitig unter- 
sucht. In 40 Fällen stimmte die positive WaR. mit der D.R., in 333Fällen 
die negative WaR. mit der D.R. überein. Im ganzen also eine Über- 
einstimmung in 78,3%, der Fälle. In 103 Fällen war die WaR. positiv, 
die D.R. negativ, d. h. es differierten 21,7%. In keinem Fall stand eine 
negative WaR. einer positiven D.R. gegenüber. 


Am größten ist die Übereinstimmung zwischen der WaR. und der 
M.R. Unter 504 untersuchten Fällen stimmten die Resultate bei 469 
überein, und zwar reagierten 135 nach WaR. und M.R. positiv, 334 ne- 
gativ, was einer Übereinstimmung von 93%, entspricht. In 25 Fällen, 
d. h. nur in 4,9%, war die WaR. positiv, die M.R. negativ. In diesen 
Fällen handelte es sich mit Ausnahme von 2, deren Lues nicht erwiesen 
ist, ausschließlich um Syphilitiker unmittelbar nach einer Kur oder mit 
mehreren vorangegangenen Kuren. 

In 2 Fällen war die WaR. zweifelhaft, die M.R. positiv (es handelte 
sich dabei um einen Fall von Periostitis ohne spezifische Anamnese). 
In 3 Fällen war die WaR. zweifelhaft, die M.R. negativ, in 5 Fällen die 
WaR. negativ, die M.R. positiv (sämtlich Luesfälle im Anschluß an 
Kuren). 
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Zusammenfassend läßt sich also die Zuverlässigkeit der 3 Vergleichs- 
reaktionen gegenüber der Wa. in Prozentzahlen bei meinem Material 
ausdrücken: 


MR BG... 5% u. = positiv 27% + negativ 66% 
S.G. 87,4% 2 asese’ = positiv 20% + negativ 67% 
D.R. 78,3%... 2.2 2.. = positiv 8,4% + negativ 69,99%, 


Was nun das Verhältnis der Reaktionen von Sachs-Georgi zu Meinicke 
und zu Dold und von Meinicke zu Dold betrifft, so ergeben sich aus den 
Tabellen folgende Zahlen: 


Sachs-Georgi und Meinicke 484 Fälle: 


S.G.R. positiv — M.R. negativ = 1 
S.G.R. negativ — M.R. positiv = 37 = 7,6% 
S.G.R. positiv — M.R. positiv = 99 = 20,5% 


o 
S.G.R. negativ — M.R. negativ = 347= 71,7% 


Sachs-Georgi und Dold 477 Fälle: 


S.G.R. positiv — D.R. negativ = 52 = 10,91% 
S.G.R. negativ — D.R. positiv = 2 = 0,42% 
S.G.R. positiv — D.R. positiv = 38 = 7,94% 
S.G.R. negativ — D.R. negativ = 385 = 80,7% 
Meinicke und Dold 458 Fälle: 

M.R. positiv — D.R. negativ = 86 = 18,77% 
M.R. positiv — D.R. positiv = 40 = 8,73% 
M.R. negativ — D.R. negativ = 332 = 72,50% 


Mithin ergibt sich eine Übereinstimmung der positiven und negativen 
Reaktionen. 


Nach SG.R.undMR......... in 92,2%, 
„ SGRundDR......... in 88,64%, 
„ MR undDR......... in 81,03% 


Ein Resultat, das nach dem Verhältnis der 3 Hilfsreaktionen zur 
WaR. zu erwarten war. 

Ich habe nun versucht, durch Vergleich der Krankengeschichten mit 
besonderer Berücksichtigung der Zeit der Ansteckung und der statt- 
gefundenen Behandlung einen gesetzmäßigen Vorgang für die Kon- 
gruenz und Differenz der einzelnen Reaktionen zueinander festzustellen. 

Dies ist nicht gelungen. Nicht einmal so viel läßt sich für alle Fälle 
behaupten, daß bei dem Vorhandensein manifester Symptome im Früh- 
und Spätstadium, bei denen die WaR. in fast 100% positiv zu sein 
pflegt, auch die 3 anderen Reaktionen gleichmäßig positiv auszufallen 
pflegen. Doch scheint die vorangegangene Behandlung den Cha- 
rakter der einzelnen Reaktionen bei derselben Blutprobe insoweit zu 
beeinflussen, als nach energischen Kuren die D.R. und S.G.R. früher 
negativ zu werden pflegen als die WaR. und M.R. Vereinzelt überdauert 
auch die positive M.R. die negativ gewordene WaR. Man wird daher 
die Behandlung möglichst so weit ausdehnen müssen, bis nicht nur die 
WaR., sondern auch die M.R. am Schluß der Kur negativ geworden ist. 
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Im einzelnen finden sich bei den untersuchten Fällen von Tabes 
und Lues cerebri bei 13 nach Wa., S.G. und M. untersuchten Fällen 
nach Wa. und M.; 7 Fälle positiv und 6 negativ, nach S.G.; nur 3 positiv 
und 10 negativ, von 11 nach Wa. und D. untersuchten Fällen, nach 
Wa. 5 positiv und 6 negativ, nach D. alle negativ. 

Unter 17 Fällen von manifester Spätlues meist Fälle mit gummösen 
Erscheinungen war die WaR. bei 14 positiv, bei 3 negativ. Desgleichen 
die M.R. bei 14 positiv und bei 3 negativ. Die S.G.R. bei 11 positiv 
und bei 6 negativ, während bei 14 gleichzeitig nach D. mituntersuchten 
Fällen nur 3 positiv und 11 negativ reagierten. Eine Berechnung nach 
Prozenten bei diesen kleinen Zahlen ist unterlassen, weil sie stets zu 
Irrtümern führt. 

Es ergibt sich aus dieser kleinen Versuchsreihe, daß die M.R. in 
diagnostischer Beziehung an Sicherheit der WaR. am nächsten 
kommt. Ein unspezifischer positiver Meinicke dürfte zu den Aus- 
nahmen gehören. Die 5% negativ reagierenden Fälle gegenüber 
dem positiven Wa. betreffen fast sämtlich Syphilitiker im Anschluß 
an energische Kuren. Diese Differenzen werden sich vielleicht bei 
weiterer Verfeinerung der M.R. noch verringern. Da sie aber tatsächlich 
beobachtet werden, so ist es noch zweckmäßig, bei regelmäßigen Labo- 
ratoriumsuntersuchungen die M.R. nicht allein zu diagnostischen 
Zwecken zu benutzen, sondern durch die WaR. kontrollieren zu lassen. 
Bei positivem Ausfall beider Reaktionen dürfte die Diagnose Lues um 
so gesicherter sein. Gleichzeitiger negativer Ausfall von WaR. und 
M.R. spricht nicht gegen Lues, sondern kann auch durch das Alter der 
Erkrankung oder die vorangegangene Behandlung oder durch andere 
Gründe bedingt sein. Bei einer Differenz der Resultate von Wa. und 
M. dürfte sich in Fällen mit fehlender Luesvorgeschichte und bei Sym- 
ptomen, welche einer Deutung als Syphilis nicht ohne weiteres zugänglich 
sind, in manchen Fällen empfehlen, auch die S.G.R. und die D.R. zur 
Klärung der Sachlage heranzuziehen. Ein positives Resultat bei 
einer dieser Reaktionen kann unter Umständen die Aufklärung eines 
zweifelhaften Falles fördern. Der Reiz der Einfachheit und der Be- 
quemlichkeit der Technik der M.R., welche sich ohne Brutofen aus- 
führen läßt, soll aber zur Zeit noch nicht dazu verführen, die WaR. 
durch die M.R. zu ersetzen. Die M.R. bildet aber einen großen Schritt 
weiter, um zu einer einfachen und bequemen Blutdiagnostik Syphili- 
tischer zu kommen. 

Zusatz bei der Korrektur: Neuerliche Untersuchungen nach Wasser- 
mann, Meinicke und Sachs-Georgi ergaben noch eine erheblich größere 
Übereinstimmung der beiden Hilfsreaktionen mit der Wa. Von 456 
Untersuchungen stimmten 444 = 97,4%, nach Wa. und M. überein, 
12 Fälle differierten. 
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Nach S.G. und Wa. stimmten 440 Fälle = 96,5%, überein und 16Fä} 
differierten. 
Rechnet man diese Resultate mit den vorher erhaltenen zusamntt. 
so ergibt sich eine Übereinstimmung nach Wa. und M. in 95,2°,, me 
Wa. und S.G. in 91,9%. 


Diskussion. 


Herr Löwenberg-Düsseldorf. Von 2900 nach Wassermann — staatliche Te: 
schrift — und Sachs-Georgi untersuchten Fällen waren 97%, übereinstimmend \r 
den divergierenden Fällen waren 53% WaR. negativ und 8.-G. positiv; es wat: 
das fast alles in Behandlung befindliche oder gut behandelte Fälle des Fri- 
stadiums. 30%, der divergenten Fälle waren WaR. positiv und $.-G. negas 
es betrafen dies fast alles Kranke des Spätstadiums, darunter sehr viele schkt: 
behandelte. 17%, der Divergenten waren WaR. zweifelhaft oder schwach poit 
und S.-G. negativ; es fanden sich hierfür in der Mehrzahl Fälle von Tabe = 
Aortitis. Diese Resultate decken sich mit den in der Literatur wiederholt nie 


gelegten. Im Frühstadium bleibt S.-G. oft länger positiv als WaR. ; im Spätstadi 
umgekehrt. 


54. Herr Poehlmann-München: Beitrag zur Frage der Komplet 
funktion. 


Wir nehmen heute an, daß das Komplement kein besonderer St. 
sondern ein bestimmter physikalischer Zustand des Serums ist, ex 
Funktion, die nur bei einer gewissen Teilchengröße der Koloide k 
Vorhandensein von Elektrolyten in Erscheinung tritt, wie z. B. bei de! 
Hämolyse und bei der Komplementbindungsreaktion (H. Sacs, 3 
Hecht u. a.). 

Die bisherige Anschauung von der Selbständigkeit des hämolytixcht 
Vermögens und der Bindungsfähigkeit des Meerschweinchenknp' 
ments ist in neuerer Zeit angegriffen worden (z. B. Kahn und Wh: 

Gelegentlich von vergleichenden Versuchen, die angestellt wure: 
einmal mit frischem, durch Entbluten aus der Carotis gewonnen! 
Meerschweinchenserum und mit dem neuen Trockenkomplement „Pr 
magans“ und andererseits vergleichend mit frischem, durch Entblut® 
und mit durch wiederholte Herzpunktionen gewonnenem Meerschwät 

chenserum, erhielt ich Ergebnisse, die mir gestatten, zu dieser Rontn- 
verse Stellung zu nehmen. 

Das mit Hilfe der Straubschen Trocknungsmethode hergestellt 
Troekenkomplement erwies sich mir als solches, wie auch nach it 
Wiederauflösung gegenüber Aufbewahrung, Wärme, Licht und Schütte! 
sehr widerstandsfähig. Auch der Komplementtiter war der gleiche W! 
derjenige frischen Komplements und entsprach dem Durchschnittstit! 
es Sermms gesunder ausgewachsener Meerschweinchen (= 0,02). 
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Dagegen fand ich im Komplementbindungsversuch das Trocken- 
komplement frischem Komplement deutlich unterlegen: Bei ver- 
gleichenden Untersuchungen an bekannt luetischen Seren wurde wieder- 
holt völliges Versagen bzw. Abschwächung der positiven Reaktion 
beobachtet. 

Es ergab sich demnach die interessante Tatsache, daß der Vorgang 
der Trocknung zwar nicht die hämolytische Kraft des Komplements 
schädigte, aber seine Bindungsfähigkeit beeinträchtigte, und ich erblicke 
in dieser Feststellung einen Beweis für die Selbständigkeit des hämo- 
lytischen Vermögens und der Bindungsfähigkeit des Komplements. 

Vergleichende Untersuchungen über den Einfluß wiederholter Herz- 
punktionen auf die Qualität des Meerschweinchenkomplements führten 
zu analogen Ergebnissen. 

Es zeigte sich, daß z. B. noch bei der 8. Herzpunktion zwar der 
hämolytische Titer der gleiche war wie derjenige durch Entbluten durch 
Halsschnitt gewonnenen Komplements, daß dagegen andererseits mit 
dem Herzpunktionkomplement eine Reihe von positiven Seren gar 
nicht mehr oder nur abgeschwächt reagierten. | 

Es hatte also durch die wiederholten Herzpunktionen die Qualität 
des Komplements gelitten, und zwar nicht seine hämolytische Fähigkeit, 
sondern seine Deviabilität. 

Dabei hatten wir selbstverständlich die Tiere unter besten hygie- 
nischen und Fütterungsverhältnissen gehalten und die Herzpunktionen 
nur alle 2—3 Wochen vorgenommen, um den Tieren Zeit zur Erholung 
zu lassen. 

‘ Mit diesen beiden neuen Feststellungen, daß sowohl der Einfluß 
der Trocknung wie auch der Einfluß wiederholter Herzpunktionen nicht 
die hämolytische Fähigkeit, wohl aber die Deviabilität des Meer- 
schweinchenkomplements schädigt, glaube ich einen Beweis für die 
Selbständigkeit dieser beiden Funktionen erbracht zu haben. 

Für die serologische Praxis ergibt sich die Folgerung, daß das Trocken- 
komplement keinen vollwertigen Ersatz für frisches Komplement dar- 
stellt, und daß das frische Komplement nicht durch wiederholte Herz- 
punktionen, sondern nur durch vollständiges einmaliges Entbluten ge- 
wonnen werden sollte. 


55. Herr A. Poehlmann-München: Über die Bedeutung der quanti- 
tativen Auswertung der Wassermannschen Reaktion. 


Es kann heute nicht mehr zweifelhaft sein, daß die originale WaR. 
bisher von keiner der verschiedenen Modifikationen und sogenannten 
Verfeinerungen erreicht oder gar übertroffen worden ist. Besonders 
haben sich alle diejenigen Verbesserungen, welche prinzipielle Ände- 
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rungen an der ursprünglichen Technik einführten, als unbrauchbar 
erwiesen, da diese Verfeinerung mit technisch ungenauerem Arbeiten 
und mit einem Mangel an klinischer Spezifität erkauft wurde. 

Im Gegensatz zu dieser ersten Gruppe der Modifikationen der WaR. 
behielten Kromayer und Trinchese!!) im Prinzip die originale Wa.- 
Technik bei und glaubten durch Vorbehandlung der Sera mit Barium- 
sulfat (Wechselmannsche Modifikation) bei gleichzeitiger Änderung der 
Mengenverhältnisse, d. h. Verstärkung des Serums und Verringerung 
des Komplements die Reaktion bis zur äußersten Grenze verfeinern 
zu können. 

Nachdem jedoch inzwischen festgestellt wurde, daß bei aktiven 
Seren die Vorbehandlung mit Bariumsulfat die Spezifität der Reaktion 
gefährdet [ Blumenthal?) u. a.] und bei inaktiven Seren oft statt zu einer 
Verstärkung zu einer Abschwächung der Reaktion führt [Alerander!), 
Ledermann!?) u.a.], kann die Wechselmannsche Modifikation nicht 
empfohlen werden, und auch die von Kromayer und Trinchese angegebene 
Verbesserung ihrer Resultate muß auf die Serumverstärkung und Kom- 
plementverringerung zurückgeführt werden und nicht auf die Anwen- 
dung der Wechselmannschen Modifikation. 

Was den weiteren Vorschlag von Kromayer und Trinchese betrifft, 
durch Verringerung der Komplementdosis das lösende Prinzip unter 
die von Wassermann angegebenen Grenzen abzuschwächen und dadurch 
die Zahl der positiven Reaktionen zu vermehren, kann es heute wiederun 
kaum mehr zweifelhaft sein, daß sich mit einer geringeren Komplement- 
menge zwar schärfere Reaktionen erzielen lassen, jedoch die erreichte 
Verfeinerung leicht die für Syphilis charakteristische Reaktionsbreite 
überschreitet. Diese Frage des Arbeitens mit reduzierter Komplement- 
menge ist ja weitgehendst erörtert worden und hat ihre gründlichste 
Bearbeitung wohl in dem ausgezeichneten Buche von Kaug?!) gefunden. 

Ich selbst verwende, wie die Wassermannsche Schule es tut, das 
Komplement ein für allemal in der für alle Fälle genügenden Dosierung 
von !/, ccm der 10 proz. Verdünnung*). Mit 5proz. Komplement arbeite 
ich prinzipiell nur neben der altbewährten Komplementdosierung. Ich 


*) Eine Komplementtitrierung ist nach meiner Meinung überflüssig, da 
einmal nach meinen Erfahrungen der Komplementtiter des durch Entbluten 
(nicht durch Herzpunktion!) gewonnenen und frisch verwendeten Serums gesunder 
ausgewachsener Meerschweinchen stets der gleiche ist (= 0,02) und andererseits 
die Komplementtitrierung uns nur über die hämolytische Kraft des Meerschwein- 
chenserums, aber nicht über sein Bindungsvermögen orientiert. Ich ziehe es 
daher vor, die Amboceptordosis dem jeweiligen Komplemente anzupassen. also 
bei konstanter Komplementmenge den Amboceptor zu titrieren, und setze, um 
den Hauptversuch vor Zufälligkeiten zu bewahren, statt der überflüssigen Komple- 
menttitrierung lieber einen den Verhältnissen des Hauptversuches entsprechenden 
Vorversuch an, der über das Verhalten des Komplements gegenüber dem Extrakt 
und gegenüber einem bekannten normalen und syphilitischen Serum orientiert. 
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arbeite also bewußt mit einem Komplementüberschuß und stelle, wenn 
weitere Anhaltspunkte fehlen, serologisch die schwerwiegende Diagnose 
Lues nur auf Grund von Versuchen, die mit 10 proz. Komplementver- 
dünnung angesetzt sind. Ich darf auf meine diesbezüglichen, an anderer 
Stelle [ Poehlmann 17), S. 43—47 und 75—79] gemachten Ausführungen 
verweisen und möchte hier nur wiederholen, daß mir in jahrelanger 
vergleichend klinisch-serologischer Tätigkeit immer wieder Fälle vor- 
kamen, welche nach meiner festen Überzeugung bzw. den ganzen Be- 
gleitumständen nicht an Syphilis litten und doch mit reduzierter Kom- 
plementdosis deutlich positiv reagierten. 

Können demnach sowohl gegen die Vorbehandlung der Sera mit 
Bariumsulfat wie auch gegen die Verringerung der Komplementdosis 
schwere Bedenken geltend gemacht werden, so verdient andererseits 
der dritte von Kromayer und Trinchese angeregte Vorschlag, die WaR. 
durch Serumverstärkung zu verfeinern, eine viel größere Beachtung, 
als er bisher gefunden hat. 

Nach den heute geltenden staatlichen Bestimmungen über die Aus- 
führung der WaR. ist je ein Teil des inaktivierten Serums mit 4 Teilen 
Kochsalzlösung zu verdünnen. Diese ‚Gebrauchsdosis‘‘ des Serums von 
0,2 ist auf Grund ausgedehnter empirischer Erfahrungen festgesetzt 
und das früher übliche Vorgehen, das Patientenserum in 10facher Ver- 
dünnung zu untersuchen, wohl allgemein aufgegeben worden, nachdem 
man erkannte, daß nicht selten Sera von Patienten mit manifesten 
luetischen Erscheinungen in öfacher Verdünnung komplette Hemmung 
zeigen, während sie in 1Ofacher Verdünnung glatt negativ reagieren. 

Kromayer und Trinchese hatten seiner Zeit versucht, die Zahl der 
positiven Reaktionen noch weiter dadurch zu vermehren, daß sie mit 
der Serumdosis bis auf 0,4 bis 0,6 bis 0,8 hinaufgingen, ja schließlich 
das zu untersuchende Serum unvermischt in gleicher Quantität zum 
Versuche gaben, wie das 20 proz. Serum im Original-Wassermann (,,Se- 
rumverstärkung‘‘). 

Von den Nachuntersuchern prüften Ledermann!3), Fischer!) und 
Wagner?!) die Unterschiede, die sich bei 0,1 und 0,4 Serummenge er- 
gaben, Sparmann?*) arbeitete mit 0,3 und 0,5, und nur Boas und Thom- 
sen?) untersuchten außer mit 0,4 auch noch mit 0,8 ccm Serum. 


Nach Ledermann bedeutet der Vorschlag von Kromayer und Trinchese, mit 
verstärkten Serumdosen zu arbeiten, besonders für die Fälle inkompletter Hem- 
mungen einen beachtenswerten, wenn auch nicht unbegrenzten Fortschritt, und 
auch Fischer bestätigt u.a., daß auch in manchen seiner Fälle erst durch diese 
Modifikation die Diagnose einer luetischen Affektion serologisch gestellt werden 
konnte. Dagegen gelang es Wagner in keinem einzigen Falle, neben einer negativen 
WaR. einen deutlichen positiven „Kromayer‘‘ zu erhalten, vielmehr beobachtete 
er häufig eine Abschwächung der Reaktion bei der höheren Dosis. Boas hält eine 
positive Reaktion mit größeren Serummengen für ein Symptom, das in hohem 


16* 
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Grade auf das Vorhandensein eines syphilitischen Prozesses irgendwo im Organismus 
deute, wenn auch diesem Symptom nicht ganz soviel Wert wie der positiven 
Reaktion mit 0,2 ccm beigemessen werden könne ?°), S.36). Bei Zeissler [bei 
Bruck*), S. 203) finde ich die Beurteilung der Serumverstärkung durch Boa: 
wesentlich anders, d. h. in ablehnendem Sinne wiedergegeben. Citron?) warnt 
vor Mengen über 0,2 ccm, weil hierbei auch unspezifische Reaktionen vorkämen. 
Nach Sparmann dagegen gibt die Auswertung der WaR. nach oben wertvolle 
Fingerzeige bei seronegativer Lues, beim Herannahen eines Serorezidivs und bei 
der Beobachtung der WaR. unter der Kur. Weiter wird das Verfahren als geeignet 
und brauchbar bezeichnet von Neue und Vorkastner, Rhode, Thiele und Embleton 
(zit. nach Sonntag®), S. 43]. 

Ich selbst hatte mich seit langem mit der quantitativen Auswertung 
der WaR. beschäftigt und u.a. auch den Ausfall der WaR. bei Ver- 
wendung größerer Serummengen geprüft gehabt. Auf die oben zitierten 
Arbeiten bin ich erst nachträglich aufmerksam geworden und war 
überrascht, eine so wenig einheitliche und von meinen Ergebnissen 
abweichende Beurteilung dieser Frage vorzufinden. Eine definitive Er- 
ledigung dieser Frage wird erst möglich sein, wenn genügend zahlreiche 
Kontrolluntersuchungen von verschiedensten Seiten vorliegen werden, 
was heute noch nicht der Fall ist. Meine mit der Serumverstärkung er- 
haltenen Resultate waren ausgezeichnete und scheint mir mit dieser Modi- 
fikation tatsächlich eine Möglichkeit gegeben, die Resultate der WaR. 
weiter zu verbessern ohne die Spezifität ihrer Ergebnisse zu gefährden. 

In allen Fällen führten wir stets zuerst die Original-WaR. mit 0,2 cem 
Serum aus (nach unserer seit Jahren bestbewährten, sich eng an die 
Frankfurter Methode anlehnenden Technik”), und erst nach Ablesung 
der Resultate untersuchten wir nochmals die gleichen Sera unter Be- 
lassung aller übrigen Verhältnisse mit erhöhten Serummengen*). Es 
kamen also nur ausgewählte Sera, und zwar von fast durchweg uns 
auch klinisch bekannten Patienten zur Untersuchung. Von jedem 
Serum wurden 10 mit je 1/5, 1/4, t/z, */s und eines mit nichtverdünnten 
Serum beschickte Röhrchen (5 Röhrchen entsprechende Serumkon- 
trollen) in den neuen Versuch eingestellt. Hierdurch unterscheidet sich 
meine Versuchsanordnung von vornherein von derjenigen anderer 
Untersucher, wie z. B. Ledermann, Fischer und Wagner, welche lediglich 
Serummengen von 0,1 und 0,4 vergleichend prüften. Bei der Auswahl 
der Sera bevorzugten wir solche, die mit der originalen WaR. (0,2 Serum 
und 10% Komplement) glatt negativ, aber mit 5% Komplement oder 
nach Sachs-Georgi positiv reagierten, darunter besonders Sera von 
latenter bzw. behandelter Lues. 

Als wichtigste Vorbedingung für die praktische Verwendbarkeit der 
Serumverstärkung sind vor allem die beiden Fragen zu beantworten, ob 
die mit verstärkten Serumdosen angesetzten Serumkontrollen keine Eigen- 

*) Die Versuche wurden von der Laborantin des serologischen Laboratoriums 
der Poliklinik, Fräulein Jummerspach, ausgeführt. 
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hemmung zeigen und ob die Serumverstärkung bei ,‚Normalseren‘‘ niemals 
zu einer Umwandlung einer negativen Reaktion in eine positive führt. 

So schreibt z. B. Citron*) (S. 199): „Die Dosis von 0,4 ccm Serum hemmt 
namentlich bei Lues oft selbst die Hämolyse‘‘ und Wagner: „Nur zweimal fand ich 
(bei 0,4 ccm Serum) eine Eigenhemmung.‘“‘ Andererseits ist es Fischer bei 1300 Un- 
tersuchungen niemals vorgekommen, daß die mit 0,4 Serum angesetzte Serum- 
kontrolle Eigenhemmung zeigte und ebensowenig Ledermann. 

Ich selbst arbeitete, wie erwähnt, nicht nur mit 0,1 und 0,4 ccm 
Serum, sondern mit !/,, Y/, Y/, }/a und sogar mit nichtverdünntem 
Serum. In den mit !/., !/a 1/3 und !/, Serumverdünnung angesetzten 
Serumkontrollen habe ich in keinem einzigen Falle jemals Eigenkemmung 
beobachten können. Dazu kommt, daß wir bei unserer Methodik die 
Serumkontrollen auf Alleinhemmung nur mit der einfachen Gebrauchs- 
dosis und mit 5proz. Komplement ansetzen, also um so eher Eigen- 
hemmungen zu erwarten hätten, da bekanntlich bei den meisten Seren 
bei der einfachen Serumdose leichter Alleinhemmung auftritt als bei 
der doppelten [vgl. 17), S.61]. Lediglich für die mit konzentriertem 
Serum angesetzten Proben ist die Einschränkung zu machen, daß hier 
bei 2 unter 200 Seren in der mit 5proz. Komplement angesetzten ein- 
fachen Serumkontrolle nur wenig Hämolyse auftrat. Als wir dann dazu 
übergingen, die Serumkontrollen für die konzentrierten Seren wie für 
die Hauptröhrchen mit 10 proz. Komplement auszuführen, wurden auch 
bei den konzentrierten Seren keine Eigenhemmungen mehr beobachtet*). 

Was die zweite Vorfrage betrifft, ob bei Verwendung höherer Serum- 
dosen ein positiver Ausfall der WaR. auch bei sogenannten Normalseren 
vorkommt, so haben Kromayer und Trinchese, Ledermann und Fischer 
bei 0,4 Serum nie eine unspezifische Reaktion beobachtet und betrachten 
alle bei Verwendung von 0,4 ccm Serum zur WaR. erzielten Hemmungen 
als spezifisch. 

Ledermann hebt als besonders wichtig die Tatsache hervor, daß 
in 197 Fällen von sicher konstatierter Lues die Umwandlung der nega- 
tiven in eine positive bei verstärkter Serumdosis unterblieb, d.h. daß 
alle diese Fälle ohne und mit Verstärkung negativ reagierten. Lediglich 


*) Es sei in diesem Zusammenhange daran erinnert, daß Eigenhemmung 
des Serums, von grober Verunreinigung, Bakterienwachstum usw. abgesehen, 
auch dann auftreten kann, wenn das Serum zu lange mit dem Blutkuchen in 
Kontakt blieb oder beim Inaktivieren einer höheren Temperatur als 56° aus- 
gesetzt wurde. Vielleicht spielt z. B. für die beiden von Wagner angegebenen 
‚Eigenhemmungen bei 0,4 Serum eine solche Fehlerquelle eine Rolle, denn es fällt 
auf, daB er bei Prüfung von Kantharidenblaseninhalt in keinem Falle antikomple- 
mentäre Eigenschaften des Blaseninhaltes beobachtete, auch in den höchsten 
Dosen nicht. Was das Verhalten anderer Körperflüssigkeiten betrifft, so habe 
ich z. B. bei inaktivierten Gelenkpunktaten weder in der Gebrauchsdosis des 
Hauptversuchs noch in höheren Dosen (bis 0,8ccm unverdünnten Punktats) 
antikomplementäre Eigenschaften feststellen können [Poehlmann }?)]. 
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Boas und Thomsen fand in 15 Fällen positive Reaktion bei „Nicht. 
syphilitischen‘ mit 0,8 und 0,4 ccm, während 0,2ccm negativ reagierte. 
(Diese Autoren arbeiteten aber nicht immer mit der gleichen konstanten 
Komplementmenge von 0,1 ccm!) 

Ich selbst habe bei sogenannten Normalseren, d.h. Seren von Pa- 
tienten, welche anamnestisch und klinisch keinerlei Anhaltspunkte für 
Syphilis darboten, in keinem Falle eine Umwandlung der negativen WaR. 
bei !/, Serum in eine positive bei !/,, 1/3, !/; und nicht verdünntem Serum 
feststellen können! Dabei hatte ich auf die Auswahl der Kontrolifälk 
besonderes Gewicht gelegt und absichtlich als Kontrollsera immer 
wieder Sera mit in den Versuch eingestellt, die erfahrungsgemäß durch 
eine besondere Labilität der Serumglobuline ausgezeichnet sind und 
deswegen auch bei der originalen WaR. gelegentlich zu unspezifischen 
Hemmungen neigen, wie z.B. Sera von Patienten mit fieberhaften 
Affektionen (Polyarthritis), Tuberkulose und malignen Tumoren. 

Das sogenannte paradoxe Verhalten der höheren Dosen, d.h. die 
Tatsache, daß gelegentlich in den Röhrchen mit der höheren Serum- 
dosis statt Verstärkung eine Abschwächung der WaR. auftritt, habe 
ich nur 2mal beobachtet. Bekanntlich wird diese Erscheinung mit den 
natürlichen Hammelbluthämolysingehalt des Serums in Zusammenhang 
gebracht, da bei größeren Serumdosen der Hämolysingehalt stärker zur 
Geltung kommt. Wir haben in diesen seltenen Ausnahmefällen die 
Entfernung der Normalamboceptoren nach dem Verfahren von Kahn’) 
vorgenommen und dann diese Sera nochmals konzentriert und in den 
verschiedenen Verdünnungen geprüft. Es ergab sich, daß durch die 
Vorbehandlung nach Kahn die abgeschwächte Reaktion in den Röhrchen 
mit höheren Serumkonzentrationen in eine verstärkt positive umge- 
wandelt wurde*). 

Jedenfalls handelt es sich hier um ein sehr seltenes Vorkommnis, 
das die Brauchbarkeit der höheren Serumdosen für die WaR. nicht zu 
beeinträchtigen imstande ist, um so mehr, als ich nur eine Abschwächung 
der Hemmungen, aber nicht etwa ein komplettes Durchlösen beobachten 
konnte. 

Zur Untersuchung kamen 300 Sera mit bekannter Diagnose. Von 
diesen reagierten 215 gleichmäßig negativ, 85 positiv. Von den $ 
positiven Seren von sicheren Syphilitikern waren 15 (= 18°%) bei 0,? ccm 
Serum wie auch bei Serumverstärkung gehemmt, dagegen reagierten 
70 (= 82%) erst bei Serumverstärkung positiv. 


*) Da jedoch nach anderen Erfahrungen [Kilduffe?)] das paradoxe Verhalten 
der höheren Dosen durch die Vorbehandlung nicht in jedem Falle beeinflußt wird. 
müssen wir annehmen, daß neben den Normalamboceptoren noch andere uns 
unbekannte Momente bei diesem paradoxen Verhalten der höheren Serumdosen 
eine Rolle spielen. 
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Durch die Serumverstärkung wurde also gegenüber der originalen WaR. 
eine Mehrausbeute von 82%, an positiven Ergebnissen erzielt, was die 
große Bedeutung dieser Modifikation ohne weiteres erkennen läßt. 

Vor allem wurde latente bzw. behandelte Lues schärfer erfaßt, doch 
fanden sich unter den divergierenden Fällen auch Primäraffekte, Tabes, 
Aortenerkrankungen und Rezidive des sekundären Stadiums. 

Was den Grad der Hemmungen bei der Serumverstärkung betrifft, 
so konnten wir 28mal komplette Hemmung, 23mal fast komplette 
Hemmung und 21mal wenig Hämolyse bei negativem Ausfall der Ori- 
ginal-WaR. notieren. 

Diese Angaben beziehen sich auf die mit konzentrierten Seren an- 
gestellten Versuche. In den mit den Verdünnungen angesetzten Proben 
nimmt jedoch sowohl die Zahl der positiven Resultate überhaupt, wie 
auch die Stärke der Hemmungen rasch ab. Während die konzentrierten 
Sera in 85 Fällen positiv reagierten, ergab Serumverdünnung !/, noch 40, 
Serumverdünnung !/, noch 25 und Serumverdünnung !/, nur noch 9 
positive Resultate. 

Von besonderem Interesse ist, daß andererseits 135 Fälle von sicher 
festgestellter Lues, mit !/, wie auch mit !/,, 1/3, 1/, und nicht verdünntem 
Serum geprüft, glatt negativ reagierten. Meist handelte es sich um Fälle 
von behandelter Lues latens (bzw. Heilung?), doch waren darunter 
auch 5 durch Spirochätennachweis sichergestellte Primäraffekte (teil- 
weise nach Salvarsanprovokation), bei denen die S.G.R. schon stark 
positiv ausfiel und auch die WaR. mit 5% Komplement ein deutlich 
positives Resultat ergab. Auch unter den Fällen von Lues latens waren 
zahlreiche, welche bei der Serumverstärkung negativ, aber nach Sachs- 
Georgi und mit verringerter Komplementdosis auch nach Wassermann 
deutlich positiv reagierten. Diese Verhältnisse sprechen m. E. doch zur 
Genüge dafür, daß die Sorge, die Serumverstärkung könnte zu scharf 
anzeigen, unbegründet ist. 

Gerade der Umstand, daß die nach Sachs-Georgi und bei verringerter 
Komplementdosis auch nach Wassermann positiv reagierenden Fälle 
von Lues latens usw. sehr häufig bei der Serumverstärkung negativ 
reagieren, spricht für die Spezifität der durch die Serumverstärkung 
erzielten positiven Ergebnisse, also dafür, daß der positive Ausfall bei 
der durch die Serumverstärkung verfeinerten WaR. eine noch bestehende 
Lues anzeigt. 

Partielle Hemmungen bei der originalen WaR. mit 0,2 ccm Serum 
wurden in 6 Fällen durch die Serumverstärkung in komplette Hem- 
mungen umgewandelt, 3mal Spur Hämolyse zu O0 Hämolyse verstärkt*). 
In allen diesen Fällen handelt es sich um Lues. 





*) Über die Resultataufschreibung bei der Frankfurter Methodik vgl. 17), 
S.27 u. 66. 
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Man hat mit Recht hervorgehoben, daß gerade in den Fällen in- 
kompletter Hemmungen ein Bedürfnis vorliegt, durch eine Modifikation 
des Originalverfahrens deutlichere Reaktionen zu erzielen und bessere 
Chancen für eine sichere Diagnostik zu ermöglichen. Denn wenn auch 
wohl alle Untersucher darüber einig sind, daß unbedeutende Hemmungen 
der Hämolyse nicht als positive Resultate verwertet werden dürfen, 
ist doch die Bewertung der ‚kleinen Kuppen“ etwas Subjektives und 
besteht damit eine gewisse Unsicherheit bezüglich der Festsetzung der 
Grenze der positiven Reaktion. In diesen Fällen von schwachen Hem- 
mungen mit 0,2 ccm Serum wird man sich also mit Vorteil der Serum- 
verstärkung bedienen. | 

Wir selbst beobachten bei unserer Methodik geringgradige Hem- 
mungen, die bei der Beurteilung Schwierigkeiten machen, in den mit 
10 proz. Komplement angesetzten Proben nur vereinzelt, dagegen häufig 
in den mit 5proz. Komplement beschickten Röhrchen. Wie erwähnt, 
haben wir es uns zum Prinzip gemacht, mit 5proz. Komplement nur 
neben der altbewährten Komplementdosierung zu arbeiten, und bei 
Differenz der Resultate verwenden wir die nur mit 5proz. Komplement 
erhaltenen positiven Resultate nur dann im Sinne bestehender Lues, 
wenn es sich um komplette Hemmungen der Hämolyse handelt und 
wenn klinisch oder anamnestisch die Lues des Patienten sicherge- 
stellt ist. 

Bei den nur mit 5proz. Komplement erhaltenen partiellen Hemmungen 
(also bei negativer Originalreaktion) machen wir wiederum mit Vorteil 
von der Serumverstärkung Gebrauch, um jene Hemmungen mit größerer 
Sicherheit als spezifisch verwerten zu können: Reagiert das gleiche 
Serum z. B. unverdünnt oder !/, verdünnt mit 10proz. Komplement 
untersucht negativ, so wird die partielle Hemmung mit 5proz. Kom- 
plement vernachlässigt, reagiert es stark positiv, so halten wir beide 
Hemmungen für spezifisch (vgl. auch oben ‚gerade der Umstand‘ usw.). 

Was den Wert der Modifikation der Serumverstärkung für die 
Therapie betrifft, sei nur an die häufige Beobachtung erinnert, daß 
am Ende einer Kur die WaR. z.B. bei 0,2 ccm Serummenge bereits 
negativ geworden ist, aber bei 0,4 usw. noch stark positiv sein kann. 
Wenn wir daran festhalten, daß positive Reaktion noch vorhandene 
Lues anzeigt, so ergibt sich die natürliche Forderung, die spezifische 
Therapie so lange fortzusetzen bzw. Wiederholungskuren anzuschließen, 
bis die positive Reaktion nicht nur der niederen, sondern auch der 
höheren Serummengen beseitigt ist. Leider gibt uns aber auch das 
Arbeiten mit höheren Serumdosen nicht die Möglichkeit, die Heilung 
der Lues festzustellen. Patienten, welche eine negative Reaktion bei 
hohen Serummengen gewonnen haben, können gelegentlich bei wieder- 
holter Untersuchung wieder positiv reagieren. 
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Sogar Kromayer und Trinchese, welche doch durch die Kombination von 
Serumverstärkung, Bariumsulfatbehandlung und Komplementabschwächung die 
Verfeinerung bis zur Grenze des Erreichbaren trieben, mußten bei einem ihrer 
Patienten über ein serologisches Rezidiv berichten. Auch Ledermann beobachtete, 
daß zwar bei der Mehrzahl der Untersuchten die Reaktion auch bei den folgenden 
Untersuchungen andauernd negativ blieb, verfügt jedoch auch über einige Fälle, 
die später in der Verstärkung wie auch mit den gewöhnlichen Untersuchungs- 
methoden nach einiger Zeit wieder positive Reaktion zeigten. Fischer konnte 
bei 83 Fällen, bei denen bei 0,1 und 0,4 eine negative Reaktion erzielt worden war, 
das Negativbleiben über längere Zeit verfolgen, mußte aber andererseits ebenfalls 
öfters feststellen, daß solche Fälle wieder positiv wurden. 

Es handelt sich also leider nicht um Dauerresultate, und die auch 
bei Serumverstärkung erhaltene negative WaR. ist kein Gradmesser 
für stattgehabte Heilung. Freilich ist zu berücksichtigen, daß sich die 
Angaben der genannten Untersucher nur auf das Arbeiten mit 0,4 ccm 
Serum (und nicht mit noch höheren Dosen) beziehen. Ich habe zwar 
wohl die Überzeugung, daß Fälle, welche z. B. nach der Behandlung 
mit konzentriertem Serum glatt negativ reagieren, vor klinischen und 
serologischen Rezidiven geschützter sind bzw. mehr Chancen haben, 
geheilt zu sein als solche, die nur nach der Originalmethode negativ 
reagieren, doch ist mein Material noch zu klein und die Beobachtungszeit 
eine noch zu kurze, als daß ich hier heute schon irgendwelche Gesetz- 
mäßigkeiten ableiten könnte. 

Fassen wir nochmals zusammen, daß durch die Serumverstärkung 
eine Mehrausbeute von 82%, an positiven Ergebnissen erzielt wurde 
und daß diese Ergebnisse als spezifische anzusprechen waren, da keine 
Eigenhemmung und keine Hemmung bei ‚Normalseren‘‘ beobachtet 
wurde, so kann die Bedeutung der veränderten Methodik nicht zweifel- 
haft sein. 

Man wird die Serumverstärkung besonders zur Klarstellung zweifel- 
hafter Reaktionen bei Syphilitikern (besonders bei Divergenzen zwischen 
WaR. und S.G.R., sowie bei Divergenzen zwischen den mit 10 proz. 
und 5proz. Komplement erhaltenen Resultaten!) benutzen und als 
Indicator für die Behandlung. Weiteren Untersuchungen wird es vor- 
behalten sein, die Grenze definitiv festzusetzen, ab welcher wir aus dem 
serologischen Ergebnis allein mit Sicherheit die Lues diagnostizieren 
dürfen. Ist dann diese optimale Gebrauchsdosis einmal festgestellt, so 
ist die zeitraubende Anstellung von Serienreaktionen nicht mehr nötig. 


Die bisherigen Ausführungen befaßten sich mit der Frage der Um- 
wandlung der negativen WaR. in eine positive. Eine weitere praktisch 
wichtige Frage ist die, ob eine rein qualitative Bestimmung genügt 
oder ob es wünschenswert oder erforderlich ist, auch quantitative Be- 
stimmungen vorzunehmen und die positiven Ergebnisse genauer zu 
differenzieren. 
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Bekanntlich war die WaR. nach Originaltechnik eine rein qualitative 
diagnostische Reaktion, welche quantitative Gradunterschiede zunächst 
nicht berücksichtigte. Untersucht man jedoch Sera von verschiedenen 
Syphilitikern, so können zwar alle nach der Originaltechnik komplette 
Hemmungen ergeben, bei quantitativer Auswertung aber ganz erheb- 
liche Differenzen aufweisen: Für das eine Serum war z.B. die offizielle 
Gebrauchsdosis von 0,2 (1/5) schon die kleinste hemmende Dosis, während 
ein anderes Serum noch in !/,, und wieder ein anderes gar noch in !;/ seo 
Verdünnung deutlich positiv reagierte! 

Da diese Verhältnisse bei der originalen Technik entgehen und eine 
Feststellung des Hemmungskörpergehalts eines Serums mit der origi- 
nalen Technik nicht möglich ist, begnügte man sich bald nicht mehr 
mit einer rein qualitativen Reaktion und führte quantitative Bestim- 
mungen durch Abstufung der Serummengen (z. B. Boas) oder der Ex- 
traktmengen (z. B. bei der ursprünglichen Frankfurter Methodik nach 
Sachs) oder der Komplementmengen (z. B. Kaup) in die Methodik ein. 

Fragen wir, was die abgestuften Reaktionen praktisch leisten, so 
ist die Austitrierung der positiven Reaktionen von zahlreichen Autoren 
[z. B. Kaup®), Sonntag®), Boas?), Kılduffe?), Oliramare!:), Ruediger®), 
Lange!?), Spiethoff#), Kromayer und Trinchese!!), Peyre!®)] von ver- 
schiedenen Gesichtspunkten aus befürwortet worden: 


So wird nur ein quantitatives Verfahren für geeignet gehalten, eine Zu- oder 
Abnahme des Gehaltes an Luesreaginen, wie sie durch die Entwicklung des Krank- 
heitsprozesses oder durch spezifische Behandlung hervorgerufen werden kann, 
zu verfolgen. Die Möglichkeit einer kurvenmäßigen Darstellung der quantitativen 
Resultate soll weiter Anhaltspunkte für die Prognose und Direktiven für die 
Therapie vermitteln. Lange!?), S. 35) hebt mit Recht hervor, daß bei Feststellung 
einer extrem positiven Reaktion, auch wenn jede klinischen Symptome und 
Anamnese fehlen, die Diagnose doch außer jedem Zweifel steht, noch viel mehr 
als bei einer positiven Reaktion nach Originaltechnik. Die extrem positive Reaktion 
verpflichtet nach Lange den Arzt, alle Mittel heranzuziehen, um eine Organdiagnose 
zu ermöglichen, und dem Patienten kann vorausgesagt werden, daß er mit einer 
ungewöhnlich großen Zahl von Kuren zu rechnen hat, bis die Reaktion negativ wird. 
Nach Spiethoff (ebenso Lange) gibt gerade in den serologisch schwer zu beein- 
flussenden (,refraktären‘‘) Fällen die Auswertung mit fallenden Serummengen 
einen Maßstab für den Erfolg der Behandlung und damit für die Frage der weiteren 
Behandlung überhaupt, weil sich die übliche WaR. monatelang oder gar nicht 
verändert und bei ihr allein der Arzt den Eindruck völliger Nutzlosigkeit einer 
weiteren Kur haben muß. Diesem Irrtum wird er nicht unterliegen, wenn die 
WaR. mit fallenden Dosen angestellt wird: Eine quantitativ schwächer werdende 
WaR. während oder am Ende der Behandlung wird dann für Arzt und Patient 
cine wertvolle psychische Beruhigung bedeuten. Während es nach Lange eine 
gegen Behandlung vollkommen refraktäre positive Reaktion überhaupt nicht 
geben soll, sind nach Spiethoff nur bei wenigen Fällen von Spätlues die Wasser- 
mannwerte nicht zu beeinflussen. 


Ich möchte an dieser Stelle noch erwähnen, daß die quantitativen 
Auswertungen es auch ermöglichen, die Menge der Reagine in verschie- 
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denen Körperflüssigkeiten desselben Kranken vergleichend zu prüfen. 
Ich konnte auf diese Weise in einer früheren Arbeit!?) den Nachweis 
dafür erbringen, daß beim gelenkgesunden Syphilitiker die Wassermann- 
reagine sehr häufig (bei Lues II sogar in über der Hälfte der Fälle) in 
die Gelenkflüssigkeit übertreten und daß es sich dabei um einen ein- 
fachen Übertritt der Reagine aus dem Blute handelt, da fast ausnahmslos 
der Endtiter im Blute erheblich höher war als in den Gelenkpunktaten. 
Daraus ergab sich der weitere Schluß, daß eine positive WaR. im Punktat 
auch eines kranken Gelenkes eines Syphilitikers keine lokale Diagnose 
erlaubt. 

Es dürfte heute also wohl die überaus große Mehrzahl der Unter- 
sucher darüber einig sein, daß eine quantitative Methodik der WaR. 
mehr leistet als eine rein qualitative, und daß uns Serienreaktionen 
mit Feststellung des genauen Reagintiters wichtige diagnostische, 
therapeutische und bis zu einem gewissen Grade auch prognostische 
Aufschlüsse ergeben. 

Der Nutzen der ausgewerteten WaR. kann auch nicht beeinträchtigt 
werden durch die gelegentliche Beobachtung von spontanen Verän- 
derungen in der Stärke der WaR. bei unbehandelten Patienten (vgl. 
Thaysen?) und Spiethof[2). 


Prinzipielle Gegner einer quantitativen Methodik habe ich in der Literatur 
auch nur vereinzelt finden können: Hermann Mayer!) wünscht die quantitative 
Bewertung der WaR. prinzipiell vermieden, da die Beeinflussung der Reaktion 
durch die Therapie nicht ausschließlich auf der Abtötung der Spirochäte durch 
die Medikamente beruhe, sondern das Salvarsan einen direkten Einfluß auf das 
Serum und damit auf die WaR. ausübe. Nach Krefting!®) hat die Austitrierung 
der kleinsten noch reagierenden Dose weder für die Behandlung noch für die 
Prognose wirklichen Wert (er lehnt auch die Liquoruntersuchung ab, weil dadurch 
nichts erreicht werde). Sciarra), dem der Wert sämtlicher Seroreaktionen sehr 
problematisch zu sein scheint (!), hält quantitative Messungen sogar für „unsinnig‘“! 

Meine eigenen Untersuchungen an ausgedehntem und klinisch be- 
kanntem Material erstrecken sich auf über 3 Jahre und betreffen 1000 
Sera von meist unbehandelten Patienten mit sichergestellter Lues aller 
Stadien. Es wurde stets zuerst die originale WaR. mit 0,2 ccm Serum- 
menge und 10proz. Komplement ausgeführt, und wenn dieselbe komplett 
positiv (0 Hämolyse) ausgefallen war, der genaue Titer der positiven 
Reaktion, d.h. die Endverdünnung festgestellt, in der das Serum eben 
noch Komplement band. Und zwar wurde diejenige Verdünnung noch 
als eben positiv notiert, welche mit 10proz. Komplement noch wenig 
Hämolyse ergab. (Man hat die geringste Serummenge, die noch positive 
Reaktion gibt, auch als Titerwert oder auch als syphilitischen Index 
des positiven Serums bezeichnet.) Bei diesen Auswertungen fiel zunächst 
auf, welch große Differenz zwischen O und Spur Hämolyse besteht: 
Findet man bei einer bestimmten Verdünnung Spur Hämolyse, so ist 
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einandergesetzt. 


das nächste Röhrchen (jedes Röhr- 
chen enthält die halbe Serummenge 
des vorigen) in der Regel bereits glatt 
durchgelöst, während in den auf 0 
Hämolyse folgenden Röhrchen noch 
bis zum 8. und sogar ganz aus- 
nahmsweise bis zum 9. Röhrchen 
deutliche Hemmungen beobachtet 
werden können. 

Wir haben den Endtiter in jedem 
Falle durch gleichmäßige Abstufung 
mit fallenden Serummengen (fort- 
laufende Verdünnungsreihe wie beim 
Vidal, vgl. Tab.) bei konstanten 
Antigenmengen festgestellt. Die 
quantitative Titrierung mit fallen- 
den Serumdosen ist von Boas 1909 
angegeben und weiterhin von ver- 
schiedenen Untersuchern empfohlen 
worden. Mit dem Einwand, daß bei 
dieser Art der Auswertung Normal- 
amboceptoren und sonstige eventuell 
hämolytisch oder auch hemmend 
wirkende Stoffe in verschiedener 
Stärke eingestellt würden [Sonn- 
tag®), S. 40] bzw. von Kaup, daß 
mit den kleineren Serumdosen eine 
zu starke Hemmung vorgetäuscht. 
werde, da Serumverdünnungen die 
reine Extraktwirkung im steigenden 
Maße zur Geltung gelangen ließen 
(8, S. 142) hat Boas sich in seinem 
ausgezeichneten Buche (3, S. 36) aus- 
Die große Mehr- 
zahl der Autoren jedenfalls vertritt 
den Standpunkt, daß von den Mög- 
lichkeiten, quantitativ zu arbeiten, 
die Abstufung der Serummenge die 
beste ist und Änderungen der An- 
tigen- oder Komplementmengen 
nicht zweckmäßig sind. In diesem 
Zusammenbhange verdient auch eine 
Beobachtung von Sachs?!) Beach- 
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tung, daß beim Arbeiten mit absteigenden Serummengen die Zone 
der positiven Reaktion in größerem Maße verbreitert wird, als beim 
Arbeiten mit absteigenden Extraktmengen. Und endlich würde eine 
quantitative Bestimmung mit fallenden Antigendosen bei konstanten 
Serumdosen praktisch häufig daran scheitern, daß hierzu die zur Ver- 
fügung stehende Menge Patientenserum nicht ausreicht. 


Die Ergebnisse der quantitativen Auswertungen von 1000 positiven 
Seren sind in der Tabelle S. 252 zusammengestellt. 


Zunächst zeigt die Aufschreibung wie außerordentlich verschieden der 
Gehalt an Hemmungskörpern (Reaginen) bei den einzelnen Seren in Wirk- 
lichkeit war, während dieselben nach der originalen Technik ohne Aus- 
wertung untersucht mit kompletter Hemmung der Hämolyse, also alle an- 
scheinend gleich stark reagierten. 

Weiter interessiert die Frage, ob diese großen Unterschiede im Ge- 
halt an Reaginen Rückschlüsse auf die Art der luetischen Erkrankung 
erlauben und ob etwa ein gewisser Gehalt an Reaginen für ein bestimmtes 
Stadium der Lues charakteristisch ist. 


Wir wissen hierüber nicht viel. Sicher ist, daß ein prinzipieller Unter- 
schied zwischen wahren Antikörpern und Luesreaginen besteht und 
wir beide nicht in Analogie setzen dürfen, da das Quantum wahrer 
Antikörper (z. B. beim Typhus) proportional der Heilung, das Quantum 
der Luesreagine dagegen proportional der Erkrankung ist. Die Stärke 
der positiven Reaktion ist proportional der Ausdehnung der Krank- 
heitsprodukte, und zwar der Masse der die Entzündungsherde zusammen- 
setzenden Rundzelleninfiltrate und nicht etwa proportional der Menge 
der mutmaßlich vorhandenen Spirochäten [nach Lange!2)]. Nach 
anderer Ansicht wie z. B. von Spiethoff dagegen kommt jeder Anstieg 
der WaR. einer neuen Spirochätenaktion gleich, und nach R. Müller 
ist eine Abschwächung der WaR. nur durch Verringerung der vorhan- 
denen Spirochätenmenge möglich. Citron [zit. n. 4), S. 113] hat als Ge- 
setz formuliert: ‚Je länger das Syphilisvirus auf den Körper eingewirkt 
hat und je häufiger es Rezidive gemacht hat, desto regelmäßiger und 
stärker ist der Antikörpergehalt des Serums.“ Hier wird also zeitlichen 
Momenten ein besonderer Einfluß eingeräumt. Kromayer und Trinchese 
endlich fassen dahin zusammen, daß im allgemeinen gesagt werden 
könne, daß ein hoher Antikörpergehalt meist bei schwerer Infektion 
und unbehandelten Kranken, ein niedrigerer bei klinisch leichterer Er- 
krankung und guter Behandlung beobachtet werde. Da diese Regel 
jedoch durch Ausnahmen unterbrochen werde, habe sich die anfängliche 
Hoffnung durch Austitrierung der positiven Reaktion einen sicheren 
Parallelismus zwischen Hemmungsgehalt und Erkrankung festzustellen, 
vorläufig noch nicht ganz erfüllt. Das müsse weiteren Untersuchungen 
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vorbehalten bleiben, die voraussichtlich auch Aufschlüsse in prognosti- 
scher Beziehung ergeben würden. 

Systematische quantitative serologische Untersuchungen, wie wir 
sie im Laufe der Jahre an einem so großen, vielseitigen und ausgesuchten 
Luesmaterial vornahmen, liegen m. W. bisher noch nicht vor. Trotz 
dieses umfangreichen Materials möchte ich nicht in den Fehler verfallen, 
aus immer noch zu kleinen Untersuchungsreihen Gesetzmäßigkeiten 
irgendwelcher Art zu konstruieren und spreche mich daher mit aller 
Reserve nur dahin aus, daß bei dem von uns geprüften Material der 
häufigste Titerwert bei Lues I*) = !/,,, bei Lues I + II*), Lues IP), 
Lues III*) und Lues congenita = 1'iọ bei Tabes = !/,, und !', (i 
gleichem Verhältnis), bei Paralyse und Aortenerkrankungen = !',, ki 
Lues latens sowie am Ende der Kur = !/,, betrug. 

Hierbei fällt auf, daß der häufigste Titerwert bei Seren von Patienten mit 
manifesten Hauterscheinungen des sekundären und des tertiären Stadium: 
sowie bei Lues congenita der gleiche war! Es reagierten demnach durch- 
schnittlich die Lues ITI und die Lues congenita nicht stärker als die Luesll' 

Nicht selten kamen tertiäre Fälle mit ausgedehnten tuberoserpigi- 
nösen Hautsyphiliden zur Beobachtung, welche nur in !i, oder !» 
Verdünnung reagierten. Nachdem wir wissen, daß alle tertiären Prozesse 
der inneren Organe mit einem beträchtlichen Reaginüberschuß reagieren, 
liegt es nahe, bei diesen Fällen relative Reaginarmut, Dermatotropi 
(und günstigen klinischen Verlauf) miteinander in Beziehung zu bringen. 
Wenn wir dann andererseits schon bei reinen Primäraffekten Werte 
wie 1/0 und 1/329 notieren konnten, werden wir wohl mit der Annahme 
nicht fehlgehen, daß in diesen Fällen schon eine frühzeitige und massige 
Ausschwemmung der Spirochäten in innere Organe erfolgte. Solche 
extreme Werte bei Primäraffektion dürften eine Indikation für eine 
besonders intensiv durchzuführende Behandlung darstellen (eventuell 
kontinuierliche Kur im Sinne von Almkvist!). 

Die frühesten Termine, an welchen höhere Titerwerte festgestellt 
werden konnten, waren !/,,3 Wochen und !/,, 4 Wochen post infectionem. 

Der höchste jemals ermittelte Titer war 1J und zwar auffallender- 
weise bei einem Falle von Lues latens. Dieses Serum ergab in ' m 
Verdünnung noch komplette Hemmung, bei 1/,.gg noch Spur, bei ! x 
noch wenig und bei taso fast komplette Hämolyse. Durch eine kom- 
binierte Salvarsanwismutkur wurde dieser extreme Titer von ? w auf 
Koo heruntergedrückt, um dann 2 Monate nach Beendigung dieser Kur 
noch auf Yjeo zurückzugehen. Es handelte sich in diesem Falle um eine 
3ljährige Prostituierte, deren luetische Infektion 16 Jahre zurücklag 
und welche mittelmäßig und unregelmäßig behandelt worden war. 


*) Ausnahmslos Fälle mit manifesten Hauterscheinungen des entsprechenden 
Stadiums. 


D 
re 


un, Se „in og 


der quantitativen Auswertung der Wassermannschen Reaktion. 255 


Die günstige Beeinflussung des Serumtiters durch die spezifische 
Behandlung war die Regel, doch kamen gelegentlich auch Fälle (von 
Lues latens) zur Beobachtung, bei denen der Titer trotz Behandlung 
lange konstant blieb. Ganz vereinzelt (bei Lues congenita) wurde ein 
„paradoxes“ Verhalten in dem Sinne beobachtet, daß der Titer am 
Ende der Kur sogar erheblich höher war als zu Beginn der Behandlung 
(z. B. bei einem Falle !/,, gegenüber !/, 7 Wochen nach 3,15 Neosal- 
varsan). 

Nach den gemachten Ausführungen scheint mir die quantitative 
Auswertung der WaR. nach oben wie nach unten nicht nur eine exakte 
Bestätigung von Erfahrungstatsachen zu ermöglichen, sondern auch 
zu weiteren Fragestellungen anzuregen. Die Austitrierung der positiven 
Reaktion gibt klinisch und therapeutisch wesentliche Aufschlüsse über 
den Gehalt an Reaginen und anstelle unbestimmter Bezeichnungen 
wie „stark bzw. schwach positiv‘‘ tritt eine genaue Wertung der Er- 
gebnisse. Andererseits kann der negative Ausfall der originalen WaR. 
durch Änderung der Mengenverhältnisse (Serumverstärkung) in einen 
positiven verwandelt werden. Nachdem sich, wenigstens an dem von 
mir geprüften ausgewählten Material gezeigt hat, daß durch die Ver- 
wendung höherer Serumdosen eine Verschärfung der Reaktion ohne 
Beeinträchtigung ihrer Spezifität erreicht werden kann, muß bezweifelt 
werden, ob die bisher übliche Gebrauchsdosis von 0,2 ccm Serum die 
optimale darstellt. Ich glaube, daß es vorteilhafter sein wird, nicht 
wie bisher üblich, gleiche Serummengen mit verschiedenen Komplement- 
dosen nebeneinander zu untersuchen, sondern bei gleicher (10proz.) 
Komplementdosis neben dem originalen Röhrchen mit 0,2 Serum weitere 
Röhrchen mit höheren Serumdosen in den Versuch einzuführen. Und 
zwar glaube ich, daß man als Gebrauchsdosis unbesorgt mindestens 
!/, Serumverdünnung (also bei 2,5 ccm Gesamtvolumen 0,5 ccm Serum- 
verdünnung 1 :1 statt bisher 0,5 ccm Serumverdünnung 1 : 4) in die 
serologische Praxis einführen könnte. Wobei dieser Vorschlag jedoch 
mit aller Reserve gemacht sei, da diese Frage erst durch allgemeine 
Nachprüfung definitiv erledigt werden kann, wenn ganz große und von 
verschiedenen Instituten erhobene Zahlen vorliegen und insbesondere 
sehr zahlreiche anamnestisch und klinisch luesfreie Individuen mit ver- 
stärkten Serumdosen durchgeprüft sind. 
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56. Herr Brill-Jena: Beobachtungen über Senkungsgeschwindigkeit 
und osmotische Resistenz im syphilitischen Blut. 


Ausgehend von den Untersuchungen Nathans über die Senkungs- 
geschwindigkeit im syphilitischen Blute wurde im Hinblick auf die 
Erweiterung der Einsicht in die biologischen Vorgänge im Blute des 
Luetikers die osmotische Resistenz der roten Blutkörperchen an etwa 
100 Patienten geprüft. 

Methodologisch wurde einmal das Verhalten der roten Blutkörperchen 
gegenüber hypotonischen Kochsalzlösungen beobachtet, im anderen 
Fall bedienten wir uns der von Spiethoff angegebenen Methode mit 
citriertem Blute und destilliertem Wasser (Münch. med. Wochenschr. 
1925, Nr. 30, S. 1236). Es zeigte sich nun, daß in der Mehrzahl der 
Fälle die Senkungsgeschwindigkeit und die osmotische Resistenz der 
roten Blutkörperchen in direktem Verhältnis zueinander standen, in- 
sofern, als entsprechend der Senkungsbeschleunigung beim Syphilitiker 
auch eine höhere Resistenz der Erythrocyten gegenüber den Kontroll- 
versuchen zu verzeichnen war. Auf die Methode mit hypotonischen 
Kochsalzlösungen bezogen, hieße das, daß es sich nicht um eine direkte 
von den Normalwerten abweichende pathologische Erhöhung der Re- 
sistenz handelt, sondern im Vergleich zu unserem Kontrollmaterial 
lagen die Werte stets höher bei Syphilitischen als bei Nichtsyphilitischen. 
d.h. in der Regel an der Grenze der pathologischen Erhöhung, also bei 
Werten von 0,4%% bis 0,44°,, gegenüber 0,46°%%, bis 0,48%, des Kontroll- 
materials. Nach der Spiethoffschen Lesart, die besonders für Vergleichs- 
messungen geeignet erscheint, wäre beim Luetiker Hämolyse etwa erst 
bei 3—4 Tropfen Wasser zu erwarten gegenüber der beginnenden Hä- 
molyse der Normalen mit 1—2 Tropfen Weasserzusatz. Wenn auch die 
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Erhöhung der Resistenz beim Luetiker sich nicht mit der Regelmäßig- 
keit der Senkungsbeschleunigung findet, so kann man aber doch sagen, 
daß im allgemeinen beide Vorgänge im syphilitischen Blute sich auch 
im Grade ihrer Intensität häufig entsprechen, d. h. je schneller die roten 
Blutkörperchen sedimentieren, um so höher liegt die Erytrocytenresistenz. 
Nathan sieht in der Sedimentierungsbeschleunigung einen Gradmesser 
für die Giftdurchseuchung des Organismus. Wir werden also entsprechend 
den Anschauungen Nathans über die Senkungsgeschwindigkeit die höch- 
sten Werte bei florider Lues II finden und bei seronegativer und auch 
bei latenter Lues solche, die sich wieder mehr der Norm nähern. 

Am ausgeprägtesten waren die genannten Erscheinungen bei der 
Lues II mit ganz frischem Exanthem. Die Lues III kann unter Um- 
ständen stärkere Hämolyse haben wie Lues II. Es sagt das, daß in diesem 
Falle bei der Lues II die Giftdurchseuchung des Körpers noch nicht 
sehr vorgeschritten ist, gegenüber einer Lues III, die immer noch einen 
großen Grad von Toxizität aufweist. Die Wassermannsche Reaktion geht 
der osmotischen Resistenz in der Regel nicht parallel. Die Abbildung 
soll unsere Beobachtungen veranschaulichen. Es handelt sich um 
4 Versuche, bei denen nur der Beginn der Hämolyse festgelegt wurde. 
Versuch 1 stammt von einem Psoriatiker, 2 ist Ekzem, 3 eine frische 
Lues II (WaR. 36), 4 eine Lues I (WaR.50). Wir fanden, daß Sedimen- 
tierungsbeschleunigung und Senkungsendgröße in der Regel parallel 
gingen, so daß man auf der Abbildung auch den Unterschied in der 
Senkungsendgröße beobachten kann. Gleichzeitig sieht man, wie genau 
man auf die Farbenunterschiede zwischen den einzelnen Röhrchen 
achten muß, um brauchbare Werte zu erhalten. Bei fehlender Sedimen- 
tierungsbeschleunigung fanden wir analog fehlende Erhöhung der Ery- 
trocytenresistenz, beispielsweise bei akuter ausgeprägter Salvarsander- 
matitis. Die Erhöhung der Resistenz erklärten wir uns durch vermehrte 
Bildung junger roter Blutkörperchen. Wir kennen von anderen In- 
fektionskrankheiten her die Erscheinung der erhöhten Resistenz unter 
dem Einfluß der Toxizität des besonderen Virus. Auch in diesem Fall 
wird bekanntlich eine erhöhte Senkungsbeschleunigung in der Regel 
beobachtet. Diagnostischen Wert besitzt die Methode nicht. Sie dient 
entsprechend den Anschauungen Nathans bei der Senkungsbeschleu- 
nigung lediglich als Gradmesser der Giftwirkung im syphilitischen Blute. 


57. Herr Max Jessner-Breslau:: Juxtaartikuläre syphilitische Knoten- 
bildungen. 

Demonstration von Moulage, Photographien und histologischen 
Präparaten eines Falles von juxtaartikulären syphilitischen Knoten- 
bildungen bei einem 60jährigen Mann. Die Knoten saßen subcutan an 
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beiden Unterarmen, vom Ellenbogen abwärts, am rechten Kniegelenk 
und am linken Fußgelenk, waren sehr hart, bis hühnereigroß, hatten 
sich seit über 30 Jahren nicht mehr verändert. Wassermann positiv. 
Auf Neosalvarsanwismutkur gehen die Knoten bald zurück und sind 
am Ende der Kur fast völlig verschwunden. (Wird ausführlich publiziert.) 


58. Herr C. Bruhns-Charlottenburg: Zur Frage des Vorkommens 
und der Häufigkeit der Aortitis syphilitica!). 


Zusammenfassung. 


l. Bei klinischer und röntgenologischer Reihenuntersuchung von 
196 Syphilitikern, deren Infektion 4—40 Jahre (bei den meisten 8 bis 
30 Jahre) zurücklag, und die zum größten Teil keine oder nicht nennens- 
werte Herzbeschwerden zeigten, konnte in 23—28% sichere Aorten- 
erkrankung, in fast 40% sichere + wahrscheinliche + verdächtige 
Aortenveränderung festgestellt werden. Neben den Fällen der sicher 
diagnostizierten Aortitis muß aber angenommen werden, daß bei einer 
Anzahl der zur Zeit gesund Befundenen die Aortitis in späterer Zeit 
nach der Infektion noch auftreten kann. 

2. Bei möglichst regelmäßiger periodischer Untersuchung der früher 
mit Lues Infizierten, auch ohne daß besondere Symptome vorhanden 
sind, wird man in einer Anzahl von Fällen, nicht in allen, die Früh- 
diagnose der Aortitis stellen können. Dies gelingt oft schon durch die 
klinische Untersuchung, manchmal aber erst durch die Röntgendurch- 
leuchtung, deren Heranziehung in jedem Fall wünschenswert ist. 

3. Die beste Prophylaxe der Aortitis liegt sicherlich in der energischen 
Frühbehandlung nach der Infektion. Aber auch bei schon bestehender 
Aortitis scheint besonders im Beginn der Erkrankung durch spezifische 
energische Behandlung ein Aufhalten des Prozesses möglich. 


Diskussion. 


Herr K. Herxheimer-Frankfurt a. M. empfiehlt bei Aortitis syphilitica viele 
Jahre hindurch jährlich 3—4 Salvarsankuren so energisch wie möglich, wenn an- 
gängig, mit Silbersalvarsan. 


Herr Galewsky-Dresden hält für die Behandlung der Aortitis luetica die 
Salvarsanbehandlung mit kleinen Dosen — er bevorzuge 0,1 Nesosilbersalvarsan bis 
0,2 höchstens — für die Methode der Wahl. Diese Behandlung läßt nur vereinzelt. 
in schweren komplizierten Fällen (Coronarsklerose usw.) im Stich. Neben dem 
Salvarsan gebührt der Jodbehandlung mit schwachen Joddosen und der All- 


1) Die Arbeit ist erschienen in der Med. Klinik 1926, Nr. 8. 
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gemeinbehandlung der nächste Platz. Ganz besonderer Wert ist auf den Ausgleich 
zwischen Arbeit und Erholung zu setzen. Die kombinierte Behandlung der Aortitis 
soll je 2—3 mal in den ersten 2 Jahren vorgenommen werden. Patient.bedarf noch 
lange der Beaufsichtigung, um ihn im Gefühl der Heilung oder starken Besserung 
von leichtsinnigen körperlichen Anstrengungen usw. fern zu halten. 

Als Ursache der angeblichen und anscheinenden Zunahme der Aortitis sieht 
er neben der langen Kriegsdauer, die Nachkriegsdauer mit ihren Folgen (schlechte 
Ernährung, Aufregungen, Überarbeitung usw. an). Er macht auch noch darauf 
aufmerksam, daß die Kenntnis der Aortitis erst allmählich in den Ärztekreisen 
Fortschritte gemacht habe und das erst seit weiterer Anwendung und Ausbildung 
der Röntgenuntersuchung die Frühfälle von Aortitis häufiger diagnostiziert 
werden. 


Herr Fritz Lesser-Berlin. Die Aortitisdiagnose wird klinisch und röntgenologisch 
zu spät gestellt, um noch durch eine antisyphilitische Therapie eine Restitutio ad 
integrum erreichen zu können. Die Aortenerweiterung entsteht erst, wenn die 
elastischen Fasern in der Media zugrunde gegangen und durch Bindegewebe er- 
setzt sind. Es entsteht eine Narbe in der Aortenwand, die durch die anhaltende 
Blutwelle gedehnt wird. Die Prophylaxe der Aortitis kann nur darin bestehen, 
bei positiver WaR. und klinischem Gesundsein antisyphilitisch zu behandeln, 
und einen dauernd negativen Wassermann anzustreben. 


Herr Gennerich-Kiel. Die günstigen Erfahrungen von Bruhns in der Sal- 
varsanbehandlung der Aortitis luetica kann ich nur bestätigen. Wir bedienen 
uns dieser Behandlung der syphilitischen Erkrankungen der Zirkulationsorgane 
seit dem Jahre 1911 mit recht gutem Erfolge, worüber 1920 in den Ergebn. d. 
inn. Med. u. Kinderheilk. berichtet worden ist. Die Widerstände internistischer 
Kreise gegen diese Methode waren im 1. Jahrzehnt der Salvarsanbehandlung ge- 
radezu unüberwindlich, aber allmählich ist doch die Erkenntnis in weitere Kreise 
gedrungen, daß die bewährte Schmierkur nur zu einem Bruchteil das leistet, was 
durch Salvarsan erreicht werden kann. 

Jedenfalls hat die Salvarsanbehandlung der Wurzelaortitis mit ihren beiden 
Komplikationen, der Klappenerkrankung und der Coronarsklerose bei leidlich 
frühzeitiger Erkennung und therapeutischer Inangriffnahme eine recht günstige 
Prognose, während der Behandlungserfolg bei den Aneurysmen im wesentlichen 
von ihrer Größe abhängig ist. Sehr schwere Fälle vertragen selbst kleinste Salvarsan- 
dosen nicht, in mittelschweren Fällen läßt sich jedoch häyfig unter einschleichender 
Dosierung ein allmählicher Übergang zu wirksamen Dosen (Dos. III—IV) er- 
reichen. Der Dauererfolg hängt auch hier bei der Aortitis von der Höhe der Dosie- 
rung ab. 

Besonders hinweisen möchte ich bei der Aortitisbehandlung auf 2 verschiedene 
Punkte. Trotz typischer Beschwerden sind die Ergebnisse der klinischen und 
Röntgenuntersuchung bei der Wurzelaortitis oft nur gering oder sehr zweifelhaft. 
Die WaR. kann entsprechend der Infektionslage der Spätsyphilis häufiger negativ 
als positiv sein. Eine provokatorische Salvarsaninjektion führt bei den geringen 
Infektionsresten nur noch selten zu einer prompten positiven Schwankung der 
S.R. Selbst die Anamnese kann betreffs der Luesinfektion völlig im Stich lassen. 
Während des Krieges habe ich es mehrfach beobachtet, daß derartige Fälle als 
Simulanten angesprochen waren. Eine Bestätigung der Diagnose läßt sich in 
solchen Fällen aber unzweifelhaft e juvantibus erreichen. Hierfür kommt aber 
nur Salvarsanbehandlung in Frage, deren Anwendung in zweifelhaften Fällen 
daher dringend anzuraten ist. 
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Bei der Durchführung der Behandlung hat sich das Natr.-Salvarsan seit. de: 
Jahre 1915 am meisten bewährt, weil es bei weitem am besten vertragen wird un 
in seiner Wirkung dem Altsalvarsan nicht viel nachgibt. In der Mehrzahl der Fäll 
sind Kombinationen mit Hg oder Bi zu widerraten, weil sie die Verträglichkei 
der Behandlung gefährden. Nur in geeigneten Fällen kann im Intervall Gebrauc! 
von Hg-Jodlösungen gemacht werden. Während der Behandlungspausen zwische: 
den verschiedenen Kuren werden vorteilhaft Intervallkuren mit Salvarsan (all: 
2—3 Wochen eine Salvarsaninjektion) vorgenommen. 

Bei der gleichzeitigen internen Behandlung hat sich uns folgendes Behand- 
lungssystem als zweckmäßig erwiesen. Gleichzeitig mit der Salvarsanbehandlunz 
beginnt eine 6wöchige Jodkur, während nur bei besonderer Anzeige Gebrauch 
von Digitalis oder Strophantus gemacht wird. Dann folgt eine Strophantuskur 
von 4—5 Wochen (Tct. Strophanti, Tct. Convallaria majalis aa 10,0 Tct. Valerianae 
ad 50,0, ds. täglich 3mal 20—25 Tropfen). Nachdem im Anschluß daran eine 
4wöchige Diuretinkur (Diuretin 10/200, ds. 3mal täglich 1 EBlöffel) gegebe:: 
worden ist, wird wieder mit der Jodkur angefangen. Die Dauer der Behandlung 
wird nur in einer Minderheit von Fällen 1—1!/, Jahre unterschritten. Die Er- 
gebnisse sind, wie auch Herr Bruhns in Übereinstimmung mit Schottmüller, Rom- 
berg, Schittenhelm u. a. Autoren betont hat, fast durchweg günstig. Ob bei deso- 
laten Fällen noch Hilfe möglich ist, darüber kann man manchmal noch einem Be- 
handlungsversuch die Entscheidung überlassen. Sobald die vorhin genannten 
wirksamen Dosierungen nicht mehr erreicht werden, so muß mit nur teilweisen 
und weniger dauerhaften Erfolgen und dementsprechend mit späteren Nachbehand- 
lungen gerechnet werden. 


59. Julius K. Mayr-München: Hautsinnesprüfungen in den Früh- 
stadien der Syphilis. 

Sensibilitätsstörungen sind bei spätsyphilitischen Erkrankungen, be- 
sonders bei der Tabes, zur Genüge bekannt. In den Frühstadien der 
Lues besteht darüber so gut wie keine Literatur. Der Grund dazu mag 
wohl in erster Linie darin zu suchen sein, daß eigentlich unsere gewohnten 
Sensibilitätsprüfungen der Haut nur imstande sind, recht grobe Ver- 
änderungen nachzuweisen. Da außerdem feine Störungen dem sub- 
jektivren Empfinden vollkommen entgehen können — es bleiben ja 
sogar die groben Veränderungen häufig dem Tabiker verborgen — so 
werden wir nur dann Aussicht haben solche aufzudecken, wenn es ge- 
lingt, unsere Untersuchungsmethoden zu verfeinern. Und wenn wir 
die Arbeiten gerade der letzten Jahre über die häufigen und frühzeitigen 
syphilitischen Veränderungen im Gebiete des 8. Hirnnerven überblicken, 
so kann es gar keinem Zweifel unterliegen, daß diese positiven Ergebnisse 
in erster Linie der subtilen Untersuchungstechnik zu verdanken sind, 
die uns bei der Prüfung der verschiedenen Oktavusfunktionen zur Ver- 
fügung stehen. Unsere Kenntnisse über frühsyphilitische Veränderungen 
an den übrigen Gehirnnerven, die ja heute sehr spärliche sind, wären 
wohl ebenfalls größer, wenn unsere Untersuchungsmethoden nach ihrer 

tichtung hin besser ausgebaut wären. 
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Wir haben nun versucht, bei Luetikern einige Hautsinnesprüfungen 
auszuführen und uns hierbei des Raumsinnes, der Berührungsempfin- 
dung und des Drucksinnes bedient. Über die Theorie bzw. das Zustande- 
kommen letzterer sind bekanntlich noch in der jüngsten Zeit besonders 
von Goldscheider und v. Frey eine Reihe von Untersuchungen und Über- 
legungen angestellt worden, auf die wir hier nicht näher eingehen wollen. 
Unter Raumsinn versteht man bekanntlich die Fähigkeit, eine Empfin- 
dung auf eine bestimmte Stelle des Raumes zu lokalisieren. Es handelt 
sich dabei nicht um einen besonderen Sinn, wie etwa beim Temperatur-, 
dem Schmerz- oder dem Drucksinn, sondern um eine Eigenschaft, die 
jeder Hautsinnesempfindung zukommt und vermöge der sich jede von 
einer bestimmten Hautstelle aus hervorgerufenen Empfindung sich von 
einer andern, an einer anderen Stelle aus hervorgerufenen unterscheidet. 
Man kann nun mittels eines Kreiszirkels die kleinste Entfernung fest- 
stellen, innerhalb deren 2 Reize noch als getrennt empfunden werden. 
Diese Schwellenwerte sind von v. Frey für die einzelnen Stellen des 
Körpers bestimmt worden und sind im allgemeinen desto kleiner, je 
größer die Beweglichkeit an dem betreffenden Bezirke ist. Unsere 
Untersuchungen, die sich auf gegen 350 Fälle belaufen, konnten regel- 
mäßige Abweichungen nicht feststellen. Es versteht sich hier, wie bei 
allen Sensibilitätsstörungen, von selbst, daß man weitgehendst mit 
subjektiven Fehlern rechnen und daß man sich um solche nach Mög- 
lichkeit zu vermeiden einarbeiten muß. Wir haben daher alle Unter- 
suchungen, im speziellen besonders die folgenden stets mehrmals beim 
gleichen Patienten angestellt und Abweichungen von der Norm nur 
dann als solche gebucht, wenn sie als regelmäßig angegeben wurden. 
Handelt man nicht nach diesem Prinzip, so wird man sich wundern, 
wie häufig Störungen vorhanden zu sein scheinen. Das gleiche negative 
Ergebnis hatten Untersuchungen auf Berührungsempfindung mit dem 
Freyschen Haarästhesiometer. Auch hier wie dort wohl einmal da und 
dort Abweichungen von dem zu erwartenden Resultate, aber keine 
irgendwie verwertbaren pathologischen Befunde. 

Solche erzielten wir erst dann, wenn wir den Drucksinn einer Prüfung 
unterzogen. Wir bedienten uns dazu einer Apparatur, die auf meine 
Veranlassung hin Grasreiner konstruiert hatte. Es handelte sich um 
ein Manometer mit Wassersäule und Skalenhöhe, das durch Gummi- 
schlauch mit einem Gummigebläse und außerdem durch einen Doppel- 
hahn mit einem becherförmig erweitertem Glasgefäße verbunden ist. 
Letzteres, das eine Weite von etwa 4 cm besitzt, ist durch schwach 
gespannte Kondommembran verschlossen und kann auf die zu unter- 
suchenden Hautstellen aufgelegt werden. Es kann sich der ganze Druck, 
der durch das Aufblasen bedingt wird, auf der Hautstelle auswirken. 
Man geht nun bei der Untersuchung so vor, daß man mit dem Druck 
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Tabelle 1. 
Nr. Alter | SQ | Krankheit Reizschwellen in mm Was 
4 | 22 Q | Gonorrhöe | 240—230 
64 26 ọ Scabies | 240—220 
91 41 Q Arthr. gonorrh. 240—230 
100 24 Q Eryth. nodos. 240—220 
115 į 21 Ọ Ecce. univers. 240—210 
118 ; 24 Q Lupus vulg. 240—230 
123 | 23 | Q Gonorrhöe 240— 230 
135 27 | Q Gonorrhöe 240—230 
136 | 18 ; œ Gonorrhöe 240—235 
137 | 22 o Gonorrhöe 240—230 
142 29 oh Gonorrhöe 240—235 
143 34 o4 Gonorrhöe 240—230 
163 20 SA Lupus vulg. 240—220 
165 24 c Ekzem 240—220 
167 . 27 eh Furunculose 240—220 
200 ı 36 | me Trichophytie 240—230 
|i 
Tabelle 2. 
Nr. | Alter ©» | Stadium der Erkrankung Ä Reizschwellen in mm Wasse: 
| 

1 2 | g Lues I | 240—180 

2 25 Q Lues II | 240—220 

4 29 Q Lues latens | 240—180 

8 3l Q j Lues latens | 240—180 
12 | 19 Q Lues latens | 240—160 
15 23 Q9 | Lues latens | 240— 210 
17 | 30 Q Lues I | 240—190 
27 i 25 c i Lues II | 240—230 
44 | 40 o' Lues III | 240—235 
52 | 23 Gr Lues latens | 240—180 
55 " 30 G i Lues II Ä 240—220 
58 | 33 eh | Lues II 240—180 
76 | 26 9 | Lues latens 240—150 
94 | 2 | Ọ | Lues I 240—150 
111 , 21 crd Lues I 240—180 
124 | 24 oO" | Lues latens | 24) — 170 








auf 240 mm Wassersäule ansteigt und dann so lange durch Absauge 
der Luft zurückgeht, bis der Patient die Verminderung als solche angib: 
Es hat sich dieses Verfahren als zweckmäßiger als seine Umkehrung - 
Messung der Reizung durch Ansteigen des Druckes — erwiesen. 

Zur Untersuchung gelangten außer Lues alle die Fälle, die man üı 
der Klinik zu schen gewohnt ist, also Gonorrhöe und Dermatosen ver 
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schiedenster Herkunft. Die Norm ist, daß der Patient Veränderungen 
von 5 mm ab bereits angibt, in der Regel schwankt es zwischen 10 und 
20 mm Reizschwelle. Abbildung 1 zeigt Ihnen die Ergebnisse bei Nicht- 
luetikern und Sie sehen, daß nirgends größere Abweichungen als 30 mm 
Druckwassersäule vorhanden sind. Wir dürfen also wohl diese Werte 
als physiologisch ansehen und haben auch Schwankungen bis zu 40 mm, 
also bis 200 mm, noch nicht als pathologisch gewertet. Abbildung 2 
zeigt einen Ausschnitt der Ergebnisse bei luetischen Kranken und da 
sehen wir sofort, daß die Reizschwelle wesentlich in einer Anzahl von 
Fällen verbreitert sein kann und wir Differenzen bis zu 150 mm = 90 mm 
Reizschwelle vorfinden. Wir fanden sogar einmal solche bis zu 170 mm. 
Diese Verbreiterungen finden sich in 30% sämtlicher Luesfälle und 
zwar, nach Stadien geordnet, am häufigsten in der seropositiven Periode 
der Lues I, dann in der sekundären Latenzzeit, dann in der floriden 
Lues II, dann vereinzelt in der seronegativen Lues I und niemals — 
allerdings ist das Material hier nur 4 Fälle — bei der tertiären Lues. 
Im ganzen kamen 139 Fälle von Syphilis zur Untersuchung. Daß wie 
bei allen derartigen Prüfungen einige Patienten wegen vollständiger 
Indolenz ausfielen, ist selbstverständlich, ebenso daß nur solche Fälle 
verwertet wurden, bei denen die Angaben konstant blieben. Es zeigte 
sich, daß die Befunde innerhalb der Kur gleichsinnig verliefen, also 
nicht gebessert wurden. Daß sie aber einer Besserung zugänglich sind, 
zeigen die gegenüber der Lues I verminderten Ergebnisse bei der Lues II, 
wenn sie auch nur vorübergehender Natur zu sein scheinen. Die Unter- 
suchungsbefunde waren die gleichen, an welchen Stellen sie auch vorge- 
nommen wurden. 

Wir versuchten zu eruieren, ob diese pathologischen Schwellenwerte 
in einem Abhängigkeitsverhältnis stehen zu den eigenen Befunden und 
haben zu diesem Zwecke Punktionen vorgenommen. Es zeigte sich, 
daß keine Zusammenhänge bestehen und daß trotz komplett positiver 
Liquorbefunde, oft stärkster Betonung, normale Schwellenwerte und 
umgekehrt wesentliche Verbreiterungen derselben bei normalem Liquor 
vorhanden waren. 

Da die Befunde, soweit sie positiv waren, gleichmäßig über die ganze 
Körperoberfläche verteilt sind, wird man den Sitz der Erkrankung 
zentral zu suchen haben, besonders da auch die Schmerz- und Tempe- 
raturempfindungen, deren Fasern ja engvermischt mit denen der Be- 
rührung verlaufen, nicht gestört sind. Erst beim Eintritt ins Rücken- 
mark teilen sich die sensiblen Fasern und während diejenigen für Tem- 
peratur und Schmerz zunächst in die graue Substanz und dann in den 
weißen Rückenmarkssträngen zum Großhirn verlaufen, gehen die Fasern 
für Berührung sofort in die Hinter- und Seitenstränge, und von da durch 
Schleife, Thalmus, innere Kapsel zur Rinde. Man wird also innerhalb 
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dieser Bahn die Störung zu suchen haben. Es besteht vielleicht die 
Möglichkeit, Erkrankungen der Hinterstränge anzuschuldigen, wenn 
man bedenkt, das gerade diese, wie uns das Krankheitsbild der Tabes 
zeigt, eine gewisse Anfälligkeit gegenüber dem luetischen Virus besitzen. 
Es wäre denkbar, daß leichtere, vorübergehendere Entzündungen, die 
über beide Hälften der Hinterstränge verlaufen, Störungen der be- 
schriebenen Art zur Folge hätten. Daß sich daraus nur Drucksinnes- 
abweichungen entwickeln, dürfte dann vielleicht weniger der besonderen 
Anfälligkeit der entsprechenden Fasern zuzuschreiben sein, als der der 
genannten Methode zu verdankenden, verbesserten Prüfungstechnik. 
Vorliegende Ergebnisse sind von 2 Seiten aus interessant. Erstens 
zeigen sie aufs neue, wie früh bereits zentrale Schädigungen im Gefolge 
der Lues vorkommen, und zweitens geben sie vielleicht einen Ausblick 
zu dem Problem der Genese der Tabes. Da ferner sichtlich während 
der Periode der floriden Lues II eine Abnahme der genannten zentralen 
Störungen eintritt, so finden wir wohl weiterhin Übergänge zu negativen 
Korrelationen im Sinne von Begriffen der Esophylaxie. 


60. Herr Sh. Dohi-Kanasawa: Tätowierung und Syphilis. 


Anamnese: 27jähriger Kaufmann, kam im Dezember 1921 in unsere 
Hautklinik. Tätowierung vor 6 Jahren. Eine Wunde am Penis vor 
4 Monaten, allgemeine Ausschläge seit einem Monat. 

Bei diesem Patienten bemerkte ich folgende krankhafte Verände- 
rungen: l. An den mit Tusche tätowierten Stellen zahlreiche papulöse 
Efflorescenzen. 2. An den mit Eisenmennige tätowierten Stellen sind 
die syphilitischen Ausschläge am deutlichsten, teils papulös, teils mit 
diffusen Infiltraten, die über das Niveau der gesunden Haut hervorragen. 
3. An den mit Zinnober tätowierten Stellen fehlen die syphilitischen 
Ausschläge vollkommen. 4. An den nicht tätowierten Stellen vereinzelte 
Papeln. 

Außerdem ringförmige Induration am Sulcus coronarius, nässende 
Papeln am Anus. Syphilisseroreaktion positiv. 

An dem excidierten Hautstück konnte ich chemisch feststellen, daß 
der dunkelbraunrote Farbstoff wirklich Eisenmennige, nämlich Eisen- 
oxyd ist. Histologisch fanden sich syphilitische Infiltrate wesentlich 
um diese Pigmentpartikelchen. 

Das Nichtbefallensein ist durch Hg-Wirkung des Zinnober, das 
stärkere Befallensein durch Reizwirkung der Tusch- und Eisenmennige- 
partikelchen zu erklären. 

Die Tatsache, daß die syphilitischen Infiltrate sich an den mit Eisen- 
mennige tätowierten Stellen stärker als die Tuschteile entwickelten, 
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kann man auch so erklären, daß die unregelmäßig gestalteten und viele 
Ecken besitzenden Eisenmennigepartikelchen stärker irritierende Wir- 
kung auf das umgebende Gewebe ausübten, als die runden Tusch- 
körnchen. 

Die Fälle von Florange, Bernheim und Glück sind meiner Ansicht 
nach zu Recht als „Zinnoberdermatitis‘‘ aufzufassen. 


Diskussion. 


Herr Arning-Hamburg bestätigt die Dohischen Befunde und führt aus, daß 
auch nach anderer Richtung hin die Tätowierung mit Zinnober (Schwefelqueck- 
silber) biologisches Interesse erweckt. Es gibt Fälle von Zinnobertätowierten, wo 
es im Laufe von Jahren zu Tuberculosis verrucosa cutis-ähnlichen Veränderungen 
kommt, die auch histologisch einen tuberkuloiden Bau ergeben. Es sind aber 
diese Fälle keine Tuberkulose, sondern sie kommen nur vor bei quecksilberüber- 
empfindlichen Patienten, und stellen den Beweis dar, daß das Jadassohn-Lewan- 
dowskysche Gesetz: bei wenig Virus und starker Allergie des Gewebes schwere 
Veränderungen mit häufig tuberkuloidem Bau, auch für anorganisches Virus 
gilt, in diesem Falle für ganz langsames Freiwerden kleiner Mengen Quecksilber 
bei gegen dieses überempfindlichen Individuen. 


61. Herr Sh. Dohi-Kanasawa: Leukomelanodermie bei syphiliti- 
scher Erkrankung des vegetativen Nervensystems. 


Im August 1920 sah ich in unserer Hautklinik einen Mann, dessen 
Haut teils mit starken Hyperpigmentierungen, teils mit gänzlichen 
Pigmentatrophien einen eigenartigen Anblick darbot. Ich konnte sehr 
interessante Beziehungen zwischen den Pigmentanomalien, dem vege- 
tativen Nervensystem und der Syphilis feststellen. 

Anamnese: ö2jähriger Bauholzhändler; die Syphilisinfektion vor 
etwa. 30 Jahren. Pigmentierung seit 10 Jahren. Pigmentatrophie seit 
3 Jahren. Schwachgrau bis schwarzbraune Pigmentierung, am deut- 
lichsten am Nacken, Hals, Oberteil der Brust und des Rückens, Streck- 
und Beugeseiten der beiden Ellbogen; weniger deutlich am Gesicht, 
Gesäß, Oberarm, Lendengegend usw. Krankenherde im allgemeinen 
symmetrisch, nur in der Kniekehlengegend ist allein die rechte befallen, 
während die linke frei ist. Vitiligoähnliche Pigmentatrophie am deut- 
lichsten an beiden Schultern, Streckseiten und Beugseiten der beiden 
Ellbogen, stets in der Mitte der Pigmentierungsherde. Ausdehnung der- 
selben von Erbsen- bis Handtellergröße. Grenze der kranken Herde 
ziemlich deutlich, stellenweise leicht erhaben. Hautoberflächen zeigen 
außer Pigmentanomalien keine anderen Veränderungen. Syphilissero- 
reaktion stark positiv. 


266 E. Hoffmann: Erstrebtes und Erreichtes bei der maximalen 


Es war eine funktionelle Störung des vegetativen Nervensystems zu 
konstatieren, und zwar erhebliche Vermehrung der Schweiß- und 
Speichelsekretion nach Pilocarpininjektion, deutlicher Dermographisnu;, 
Hyperacidität, starke Vermehrung der eosinophilen Zellen, Herabsetzung 
der Zuckertoleranz, Aschnersches Druckphänomen, schnell auftretende 
und langsam verschwindende Hautrötung. 

Aus der syphilitischen Anamnese, der stark positiven Seroreaktio 
und besonders aus der deutlichen Besserung der oben genannten ver- 
schiedenen Erscheinungen durch spezifische Behandlung ist mit Sicher. 
heit zu schließen, daß die Ursache des Leidens Syphilis ist. Der Fal 
wäre so aufzufassen, daß eine 'Tonussteigerung des parasyınpathische 
Nervensystems infolge einer durch eine syphilitische Erkrankung herad. 
gesetzte Funktion des Sympathicus antagonistisch sich herausbildet. 


62. Herr Erich Hoffmann-Bonn: Erstrebtes und Erreichtes bei der 
maximalen Frühbehandlung der Syphilis mit Bemerkungen zur Malaria. 
therapie. 


Voraussetzung für die Frühheilung und wirksame Bekämpfung 
der Syphilis als Volkskrankheit ist die Früherkennung. Sie ist duch 
den Spirochätennachweis mit Hinzuziehung der Drüsenpunktion und 
meiner Gewebssaftmethode (Excision kleiner Randstücke und Unter- 
suchung von Gewebssaftpräparaten auch aus der Tiefe) so gut we 
immer möglich, falls der Patient selbst und nicht Reizserum und der- 
gleichen dem geübten Untersucher zugeschickt wird. Auch die Ser- 
diagnostik (nach Wassermann, Meinicke und Sachs-Georgi) sowie di 
Liquormethoden (Zellzählung, Eiweißprüfung nach Nonne und Pandy, 
Wassermann bis 1,0, Goldsol- und Mastixreaktionen) leisten späte 
Vortreffliches und lassen gefährdete Kranke, denen Späterkrankugt 
am Nerven- und Gefäßsystem drohen, im allgemeinen frühzeitig er- 
kennen, wobei den klinischen Symptomen (genaue Untersuchung de 
Nervensystems, der Aorta, Gefäße und inneren Organe auch im Röntget- 
bild) natürlich ebenfalls größter Wert beizulegen ist. 

Mag auch die Feststellung der vollen Ausheilung und restlosn 
Vernichtung aller Spirochäten noch so schwierig sein, so darf doch da 
große Ziel, das Paul Ehrlich bei der Entdeckung des Salvarsans vor 
schwebte, nicht aufgegeben und nicht auf das allerfrühste Stadium der 
Syphilis beschränkt werden, wie es jetzt vielfach geschieht. Wasserman 
Theorie, daß zwischen der seronegativen und seropositiven Syphilis eu 
biologischer, für die Therapie entscheidender @renzstrich gezogen werden 
könne, hat leider verwirrend gewirkt; aber die lebhaft bewegliche Syphilis 
spirochäte dringt nach den Experimenten meiner Schüler Armuzi und 
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Strempel schon nach wenigen Tagen in die Wände kleinster Gefäße 
ein und kann schon nach 48 Stunden!), wie Brown und Pearce fanden, 
die regionären Lymphdrüsen erreichen. Die Möglichkeit der Frühheilung 
darf daher nicht von dem Auftreten der positiven serologischen Reaktion 
abhängig gemacht werden, vielmehr ist sie nach meinen langjährigen 
Erfahrungen nicht nur bei seronegativer, sondern auch bei seropositiver 
primärer und sekundärer Syphilis durch eine Steigerung der Stärke 
und Zahl der Frühkuren wohl erreichbar. Zur vollen Ausnutzung der 
Frühheilungschance hat sich mir diese maximale Frühbehandlung in 
Form meines Ein- bis Dreikurensystems an Stelle einer chronisch inter- 
mittierenden Hg- oder Bi-Salvarsankur bewährt. Bei ganz frischer 
seronegativer Lues genügt meist eine marimale Kur mit möglichst großen 
Einzeldosen; bei seropositiver primärer Lues sind zwei und bei sekundärer 
Lues wenigstens drei solche Kuren erforderlich. Über die Art dieser 
Kuren (10—12mal Neo- oder Natriumsalvarsan [gewöhnliche Dosis bei 
Männern 0,6, 0,45 bei Frauen, jeden 3. bis 5. Tag, also durchschnittlich 
zweimal die Woche intravenös] und am gleichen Tage 0,75—0,8 Mesurol 
oder 1,0—1,25 Bismogenol intragluteal) habe ich in früheren Publika- 
tionen das Nötige gesagt?). Nachdem schon eine frühere Statistik von 
meinen Schülern Edmund Hofmann?) und AMergelsberg bei diesem Be- 
handlungsmaß sehr gute Dauererfolge (bei seronegativer Primärsyphilis 
ca. 100%, bei seropositiver Syphilis ca. 82%) ergeben hatte, zeigt eine 
neue von Ärechel gemachte Zusammenstellung über 600 auch mit kol- 
loidalen Liquormethoden untersuchte Fälle, daß bei diesem Behandlungs- 
maß nur 5—10%, der Fälle Liquorveränderungen aufweisen, während 
bei Anbehandlung und unzureichend oder verzettelt durchgeführter 
Therapie bis zu 60% liquorkrank befunden wurden. 


Die Schmerzlosigkeit der Mesurol- und Bismogenolinjektionen ist 
neben der guten Verträglichkeit ein außerordentlicher Vorteil, der be- 
quemen Mischspritzentherapie fehlt eine genügende Dauerwirkung. 
Auch mit diesem maximalen Frühbehandlungsschema kann man sich 
dem Einzelfall anpassen und sehr wohl individualisieren. Im Ausland 
werden noch größere Einzel- und Gesamtdosen von Salvarsan als bei 
uns angewandt (0,9 Neosalvarsan); auch wir sind seit einiger Zeit zu- 
weilen bis 0,75 bei Männern und öfter auf 0,6 bei Frauen ohne Störung 
heraufgegangen. 


1) Zusatz bei d. Korrektur: Die Sp. path. erreichen die Lympbdrüsen schon 
nach wenigen Stunden und früher (Kolle) und sind auch histologisch in den 
Sinus nachgewiesen (Zurhelle). 

2) Münch. med. Wochenschr. 1923, Nr. 20 u. 1924, Nr. 38; Dermatol. Zeitschr. 
39, 129 u. 43, 296 und mein Buch über Behandlung der Haut- und Geschlechts- 
krankheiten 4. Aufl. (1923). 

3) Dermatol. Zeitschr. 35. 
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Tabelle 1. Lues cerebrospin. Off. 41 J. Inf. 1903. 
1. Kur Aug. - Sept. ®. 9 Neosalv.+9 Hg. 2, Kur Nov.-Dez. 22. 12 Neosalv.+9 Hg. 
8. Kur März - April 28. 10 Natr.-Salv.+Novasur. 
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So leistet unsere maximale Frühbehandlung außerordentlich Gutes und 
führt allem Anschein nach in der größten Mehrzahl der Fälle, wenn 
sie richtig durchgeführt wird, zu dem von Ehrlich angestrebten Ziel der 
vollen Ausheilung. Indessen müssen erst größere Zahlen hier die end- 
gültige Entscheidung bringen. 

Was kann nun zur Heilung der Kranken geschehen, bei denen auf 
diese Weise kein voller Erfolg erzielt wird’? Hier kommt uns die von 
Wagner - Jauregg inaugurierte, dann von Kyrle auch bei frischer 
Syphilis eingeführte Malariabehandlung zu Hilfe, die nach Berings und 
auch nach meiner Erfahrung Günstiges leistet. Gewiß ist sie ein ein- 
greifendes Verfahren, aber die Patienten wünschen sie und vertragen 
sie gut; denn diese von der Anophelesmalaria durch das Fehlen sexueller 
Formen verschiedene Tertiana ist infolge ihrer großen Chininempfind- 
lichkeit (0,1—0,2 Chinin per os) gut zu beherrschen und bei zuverlässiger 
Überwachung und sorgsamster Pflege wohl durchführbar. Auch wir 
haben bisher 8—10 hohe Fieberanfälle abgewartet, um dann sogleich 
die Bi-Salvarsankur in kräftigster Form anzuschließen, nachdem die Ma- 
laria durch 4 intravenöse Chinininjektionen in 2 Tagen (je 10 cem 8proz. 
Lösung) coupiert ist. Das Wesen dieser neuen Kombinationstherapie 
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Tabelle 2. Lues cerebri. Bog. 53 J. Inf. 1898. 




















Mehrere Hg-Kuren, wenig Salv. Vor 10 Wochen Apoplexie. 
-T 
Blut: 
WaR | RG | DM 
4 ++ ++ 
3 + | + 
2 (+) | (+) 
| 
1 + | + 
20. 5. 25. 80. 7. 25. 
5 Sa + Bismogenol+ Malar. (7 Anf.) 
Liquor: +9 Sa+Schmierkur 
B Nonne | Gold 
WaR | Zellen Pandy Mastix 
4 | 16/ +++ | Paralyse 
| | Kurve 
3 3, | ++  |L.cerebr. 
| | Kurve 
2 | + | Tabes 
| | Kurve 
1 (+) | Zacke 





scheint mir darin zu bestehen, daß sie eine durch Weckung aller Abwehr- 
kräfte biologisch ad maximum gesteigerte Salvarsan- (+ Bi-) Behandlung 
ist. Wie auch histologische Untersuchungen zeigen, vermag die chro- 
nische Spirochäteninfektion nicht, wie eine akute fieberhafte Erkrankung, 
alle natürlichen für den Organismus disponiblen Abwehrkräfte zu mobili- 
sieren, weshalb die chemotherapeutische Wirkung durch die natürlichen 
Heilkräfte des Körpers nicht bis zum Höchstmaß unterstützt wird. 
Das aber leistet in einer anscheinend recht vollkommenen Weise die jeden 
2. Tag hohes Fieber erzeugende Malaria. Ob die mit ihr verbundenen 
ungemein starken Schweiße noch eine besondere Wirkung von der Haut 
her haben, bleibe dahingestellt, da ja Schwitzkuren bei Syphilis schon 
früher als wirksam galten. Mit Rücksicht auf diese Auffassung, daß es 
sich um eine äußerst kräftige biologische Steigerung der Salvarsanwirkung 
handle, haben wir in letzter Zeit auf die der Malariabehandlung voraus- 
gehenden Salvarsaninjektionen weniger Wert gelegt und da, wo an- 
steckungsgefährliche Syphilis nicht vorlag, nur zwei derartige Ein- 
spritzungen der Impfung vorausgehen lassen. Die Wirkung dieser kom- 
binierten Malaria-Salvarsan-Bi-Therapie erwies sich auch uns bisher als 
recht günstig, einschließlich der Liquorreaktionen; über Dauererfolge 
können wir natürlich noch nichts sagen. 
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Von Kyrles Standpunkt unterscheidet sich der unsrige dadurch, 
daß wir die Malariabehandlung nur dann heranziehen, wenn die maxi- 
male chemotherapeutische Frühbehandlung, die den Liquor auch gut 
beeinflußt, versagt. Einer der größten Fehler unserer heutigen Syphili- 
therapie ist aber ihr beständiger Wechsel und die Heranziehung neuer, 
in Kliniken auf ihre Dauerwirkung noch nicht geprüfter Mittel auch 
in der allgemeinen Praxis. Nachdem das Prinzip der maximalen Früh- 
behandlung mit bereits lange bewährten Salvarsan- und Wismutpräp- 
raten so gute Erfolge gezeigt hat, sollte man diese mit so vieler Mühe 
herausgearbeitete Therapie für die frischen infektiösen Fälle allgemeiner 
durchführen. Damit würde nicht nur für die Gesundung des einzelnen, 
sondern dank der schnellen und mächtigen Wirkung kräftiger Salvarsan- 
dosen auch für die Zindämmung und Bekämpfung der Syphilis als Folks- 
krankheit ein großer Fortschritt erzielt werden, und wir würden uns 
dem Ziel, das Ehrlichs prophetischem Genie vorgeschwebt hat, zwar 
nicht so schnell, wie er hoffte, aber doch allmählich nähern können. 

Alle Mittel zur Früherkennung und Frühheilung sind uns heute t- 
reits gegeben. Wenn sie noch nicht zu deutlich sichtbaren Erfolgen 
geführt haben, so liegt das nur daran, daß sie nicht zielbewußt und 
gleichmäßig angewendet werden. In der Hand gut ausgebildeter Fach- 
ärzte, denen diese verantwortungsvolle, große Erfahrung und Übung 
erfordernde maximale Frühbehandlung in erster Linie anvertraut 
werden sollte, müssen sie zur allmählichen Eindämmung der Syphilis 
und auch zur Verhütung ihrer so gefährlichen Spätfolgen am Nerven- 
und Gefäßsystem führen. 

Im Anschluß werden Kurven gezeigt, die den Einfluß der Chemotherapie 
und Malariabehandlung auf die serologischen und Liquorreaktionen in übersicht- 


licher und für eine Statistik geeigneter Weise zeigen; 2 derselben seien hier wieder- 
gegeben (vergl. D. Z. 1925, Bd. 45, S. 260). 


Diskussion. 


Herr G. Scherber-Wien. Auf Grund meiner im Jahre 1904 begonnenen Ver- 
suche der Frühbehandlung der Syphilis mit Quecksilber (Hg. salicyl. und graues 
Öl) kam ich zu der Erkenntnis, daß neben einer besonderen Energie der einzelnen 
Kuren der dauernde Erfolg auch bei einem so unzulänglichen Mittel wie das Queck- 
silber durch eine bestimmte Form der Behandlung gesichert werden kann, das 
ist die rasche Folge der ersten 3 Kuren; die 2. Kur muß der 1. nach 3 bis längstens 
4 Wochen. die 3. der 2. nach 4 bis längstens 5 Wochen folgen, denn nur dann gè- 
lingt es, wenn auch bei der Quecksilbertherapie nur in einzelnen Fällen dennoch 
der auskeimenden Rezidivstämme Herr zu werden und verfüge ich heute noch 
über einzelne Patienten, die nın schon das 2. Jahrzehnt beobachtet, bezüglich 
Klinik, Blut und Liquor frei geblieben sind. Meine damaligen Versuche wurden 
gerade im Prinzip der zum Erfolg notwendigen raschen Folge der Kuren von 
Klausner bestätigt. Das Salvarsan bietet natürlich bei seiner unvergleichlich 
stärkeren Wirkung ganz andere Erfolge und gelingt es, die bei der primären sero- 


un A A na åA 


Diskussion. 271 


negativen Syphilis mit diesem Mittel durch 3, wie oben angegeben, rasch sich 
folgenden Kuren in 100% der Fälle Heilung zu erzielen. Es ist ja nicht selten, 
daß eine einzige Injektion von Ns 0,9, von 2 Injektionen von Ns 0,6, 5 Injektionen 
von Ns 0,45 die sichere Heilung bedingen, aber wenn man keine Fehlschläge haben 
will, dann muß man 3 energische Kuren in den angegebenen kurzen Zeiträumen 
einander folgen lassen und wird mit dem von mir beobachteten und immer wieder 
hervorgehobenen Prinzip der sichere Erfolg gegeben sein. Ist einmal das Blut 
positiv, so sind zur Heilung der Syphilis mindestens 5 solcher Kuren notwendig 
und es kann gar nicht genug hervorgehoben werden, daß auch bei der sekundären 
Syphilis der Erfolg bezüglich Klinik, Blut- und Liquorbefund wie einerseits von 
der Intensität der einzelnen Kuren, ob nun Neosalvarsan allein oder mit Wismut 
und Quecksilber kombiniert gegeben wird, vor allem von der raschen Folge der 
ersten 3 Kuren in den oben angegebenen Zeiträumen, das sind 3—4 Wochen 
abhängt, daß aber auch bei der weiteren Behandlung die Pausen zwischen den 
einzelnen Kuren 6 Wochen nicht überschreiten sollen. Denn es ist nach der Durch- 
sicht meiner Krankengeschichten außer allem Zweifel, daß die Fehlschläge der 
Behandlung das Auftreten späterer klinischer Rezidive, die Labilität der Blut- 
befunde oder der hartnäckig positive Befund der Blutreaktion, die mangelhafte 
Beeinflussung des Liquor und das Auftreten von Neurorezidiven, vor allem auf 
die Verletzung des angegebenen Prinzips zu setzen sind und wenn einerseits schon 
auf zu geringer Intensität einzelner Kuren, so vor allem auf dem Fehler der zu 
langen Behandlungspausen beruhen. Und auf Grund des großen Materials an 
metaluetischen Erkrankungen muß ich hervorheben, daß die weit überwiegende 
Zahl dieser Patienten in der ersten Zeit der Infektion entweder gar nicht oder 
mangelhaft behandelt werden oder der Grund für die Erkrankung des Zentral- 
nervensystems lag darin, daß, wenn schon eine Zahl energischer Kuren zur An- 
wendung kamen, diese zeitlich zu weit voneinander getrennt durchgeführt wurden. 


Herr Fritz Lesser-Berlin. Bezüglich der Frühdiagnose habe ich die Beobach- 
tung gemacht, daß sich die Fälle mehren, wo die Syphilisinfektion mehr zur stum- 
men Infektion neigt, d. h. wo Effloresceenzen am Penis, die schon 10—14 Tage be- 
stehen und die, wenn es sich um einen Primäraffekt handelte, schon eine typische 
Induration und Drüsenschwellungen aufweisen müßten, diese Begleitsypmptome 
vermissen lassen und trotzdem einen positiven Spirochätenbefund ergaben. Viel- 
leicht handelt es sich bei diesen Infektionen mit geringen Reaktionserscheinungen 
um eine Infektion mit salvarsanisierten Spirochäten, d. h. mit Spirochäten, die 
von Patienten stammten, die mit Salvarsan behandelt waren. Wenn von einer 
Zunahme der Paralyse von mancher Seite berichtet wird, so muß unbedingt ge- 
prüft werden, wie die Syphilis in der Frühperiode behandelt worden war oder ob 
die Infektion gar als stumme Infektion in der Frühperiode verlaufen war. 

Bezüglich der schlecht gestellten Prognose bei positivem Liquor der Früh- 
periode sehe ich einen Widerspruch darin, daß einerseits mit der allgemeinen 
Spirochätendurchseuchung der Liquor häufiger positiv wird, so daB beim Be- 
stehen der Roseola und eines papulösen Exanthems der Liquor meist positiv ist 
und anderseits gerade die Fälle, die in der Frühperiode starke Hauterscheinungen 
zeigen meist frei von Tabes und Paralyse bleiben. Bevor dieser Widerspruch nicht 
geklärt ist, kann ich lediglich einen positiven Liquor nicht als Indikation für eine 
so eingreifende Behandlung, wie die Malariabehandlung, anerkennen. 


Herr J. Schumacher-Berlin. Nachdem wir den Wirkungsmechanismus des 
Salvarsans jetzt kennen, müssen wir verlangen, daB die Spirochäten durch das 
Salvarsan vernichtet werden, solange dies noch möglich ist. Sitzen sie aber einmal 
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im Zentralnervensystem, so sind sie, wie des öfteren schon erwähnt, als lipoprotei- 
haltige Erreger in einem ebenfalls lipoproteidhaltigen Milieu aus chemischen Grir- 
den nicht mehr zu vernichten. 


Bei unseren Bemühungen, die Wirkung der antisyphilitischen Mittel zu ver. 
stärken, haben wir auch diejenigen Prozesse in das Bereich unserer Betrachtungen 
gezogen, die sich beim Eindringen der Syphiliserreger in das Gewebe abspielen. 
Hierbei fanden wir auch, daß es zum Auftreten von lipolytischen Fermenten komm. 
deren Gegenwart wir dadurch nachweisen konnten, daß die Spirochäten zum Tel 
abgebaut werden, wie das von Bergel schon gefunden wurde. Wir gingen aber nxi 
weiter und verfolgten den Abbau der Mikroorganismen analytisch-histochenixt. 
wobei wir fanden, daß bei subcutaner und intraperitonealer Einverleibung wo 
Mikroorganismen der Abbau in der Weise vor sich geht, daß zuerst die Nucle 
proteide dem Abbau anheimfallen, wobei alsdann der Kern der Zelle sichtbar wiri 
(besonders instruktiv bei der Hefe), erst dann die Lipoproteide der fermentative 
Aufspaltung verfallen. Diese Produktion von lipolytischen Fermenten, deren sit 
der Körper zur Abwehr der syphilitischen Infektion bedient, und in der wir da 
erste bis jetzt bekannte Beispiel reiner Zellulartherapie erblicken können. suchten 
wir zu erhöhen durch parenterale Zufuhr von Substanzen, die dem chemixher 
Abbau der Syphiliserreger nahestehen, wozu wir uns künstlich nucleinsäureri 
gemachter Hefezellen bedienten. Behandelten wir hiermit syphilitisch infiziert 
Kaninchen, so sahen wir zwar keine Heilung der Lues eintreten, aber eine weit 
gehende Beeinflussung des klinischen Bildes an der Infektionsstelle (Hoden) nach 
einiger Zeit und mehrfacher Applikation. 


Wir bedienen uns hier also in bakteriologischem Sinne einer unspezifischen 
Therapie, aber einer spezifischen im biochemischen Sinne. Auch die gemeinhin 
als unspezifische bezeichnete Therapie ist eine spezifische im biochemischen Sinne. 
Kombinieren wir Salvarsan mit dieser Therapie und gebrauchten Salvarsan-Lipoid 
Eiweiß-Verbindungen, so waren wir in der Lage, auch bei Mäuserecurrensinfektiot 
die sterilisierende Salvarsandosis auf die Hälfte bis !/, herabzudrücken. Die Er 
höhung der eintretenden Wirkung erklären wir uns dadurch, daß die Spirochäten 
außer durch das Salvarsan auch durch die Wirkung der lipolytischen Fermentt 
geschädigt werden. Es wäre daher die Frage zu erwägen, ob die Resultate, die 
durch eine kombinierte Salvarsan-Malaria-Behandlung erhalten werden. nicht 
auch bei Anwendung der eben erwähnten Therapie annähernd zu erreichen sind. 
wobei der Wegfall einer künstlichen Infektion zu der bereits vorhandenen natur 
gemäß ein Vorteil wäre. Denn auch bei der Malaria- und Recurrensbehandun; 
der Tabes und Paralyse dürften die günstigen Resultate darauf zurückzuführt 
sein, daß die Produktion der lipolytischen Fermente des Körpers eine Steigerung 
erfährt auf Grund der Überschwemmung des Organismus mit einer lebenden Lipoid- 
Eiweiß-Verbindung, wofür unsere Tierversuche sprechen, und wobei die Ein 
verleibung dieser Lipoid-Eiweiß-Verbindungen als „Reiz“ im bisherigen Sion 
wirkt. Dem Fieber dürfte bei der Wirkung nur eine untergeordnete Rolle zu 
fallen. 


Herr Scholtz-Königsberg weist nochmals auf die guten Resultate hin, di 
mit den in der Königsberger Klinik üblichen Serieninjektionen bei primärer wie 
sekundärer Syphilis zu erzielen sind. Daß in den geheilten Fällen das abgegeben 
Urteil zu Recht bestand, konnte in den letzten Jahren nach Möglichkeit anl 
durch Liquoruntersuchungen bei den früher behandelten Kranken und dont 
Durchsicht der in der Inneren und Nervenklinik sowie den Irrenanstalten su 
von uns als geheilt angesprochene Kranke noch weiter gesichert werden. Schal: 
bittet die Serienbehandlung in ausgedehnterem Maße anzuwenden und nachzu 
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prüfen. Da in den letzten Jahren ein gewisser Nachlaß der Salvarsanwirkung 
festzustellen war, lassen wir bei sekundärer Lues der ersten Kur nach etwa acht 
Wochen eine Sicherheitskur folgen. 


Herr Kyrle-Wien. Wir haben an der Fingerschen Klinik die Malariabehandlung 
deshalb auf alle frischen Sekundärfälle ausgedehnt, weil wir der Meinung sind, 
daß es für die Kranken umso besser ist, je früher der wirksamste therapeutische 
Schlag geführt wird — und daß der durch die Malariakur gewährleistet ist, steht 
heute schon außer Zweifel. Greift man zum Malariaverfahren und, wenn man 
mit der gewöhnlichen Sekundärkur nicht zum Ziele kommt, wenn beispielsweise 
2 Jahre nach aller Behandlung der Liquor positiv befunden wird, so kann es ge- 
legentlich einmal zu spät sein. — 100% Sicherheit gibt auch die Malariamethode 
nicht und gerade die von Scherber erwähnten Fälle von Rückfällen bei älterer 
Lues sprechen dafür, daß auch hierbei Versager vorkommen können und um die 
wird man umso sicherer herumkommen, je früher die Behandlung eingeleitet wird. 
Unsere Erfahrungen mit der Malariabehandlung bei frischer sekundärer Syphilis 
sind ganz ausgezeichnete, die Zahl der behandelten Fälle nähert sich schon 1000. 
Wir werden seinerzeit genaue Berichte über die Erfolge mitteilen. 


Herr Hesse-Düsseldorf betont die Erfolge der Malariabehandlung bei Para- 
lyse und Tabes. Ruhende Formen der Tabes schließt er aus, ebenso solche Fälle 
von Lues cerebri, die zu Apoplexien neigen. Ein Fall von schwerer Knochenlues, 
der durch jede andere, auch unspezifische (Sonnen-) Therapie nicht beeinflußt 
wurde, heilte während der 3wöchigen Fieberbehandlung aus. 


Herr Almkvist-Stockholm. Im Gegensatz zu der intermittierenden, anti- 
syphilitischen Behandlung mit Ruhepausen zwischen den Kuren ist in meiner 
Klinik seit 1917 eine kontinuierliche Behandlung so oft wie möglich ausgeführt 
worden. Diese Behandlungsmethode besteht darin, daß während längerer Zeit 
verschiedene antisyphilitische Kuren ohne Ruhepause abwechseln. 

Zuerst wird Salvarsan gegeben und zwar gewöhnlich 10 Injektionen in einer 
Dosis von 0,45—0,90 g Neosalvarsan (Gesamtdosis 7,85 g) oder entsprechende 
Dosis, wenn andere Salvarsanpräparate verwendet werden. 5 Tage nach der 
letzten Salvarsaninjektion fangen gewöhnlich die Wismutinjektionen an, welche 
mit Trepol oder anderen Präparaten in den gewöhnlichen Dosen und insgesamt 
10 Injektionen ausgeführt sind. 3—4 Tage nach der letzten Wismutinjektion 
beginnt die Quecksilberbehandlung in verschiedener Weise, aber gewöhnlich mit 
Injektionen von salicylsaurem Quecksilber 0,05—0,10g und 10 Injektionen 
oder mehr. 

Die Patienten vertragen diese Behandlung sehr gut, zeigen nur sehr selten 
Vergiftungserscheinungen und wenn dem so ist, nur sehr leichte. Sie nehmen 
oft einige oder sogar mehrere Kilo zu und man kann, wenn nötig, diese kontinuier- 
liche Behandlung 1 Jahr oder sogar 14—15 Monate fortsetzen. Statt mit 3 Mitteln 
kann man auch mit nur 2 wechseln. 

Ob diese Behandlung die Syphilis besser heilt als die intermittierende, ist 
heute noch nicht zu entscheiden. Theoretisch scheint es wahrscheinlich, daß sie 
das Wiederaufleben der Spirochäten während der Ruhepause der Behandlung 
verhindern muß. Jetzt kann ich nur sagen, daß es mir scheint, daß eine kontinuier- 
liche Behandlung während nur eines Jahres kräftiger auf die syphilitische Krank- 
heit einwirkt als intermittierende Behandlung während 3 Jahre. 
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Herr Erich Hoffmann: Schlußwort. 


Erich Hoffmann kann Herrn Fr. Lesser nur auf die Statistiken, 2. B. 
die letzte von Förtig-Würzburg verweisen, wonach diese Frage noh 
nicht geklärt ist. Eine zweite wichtige Frage ist die, was nun als Fazt 
für den Praktiker hervorgeht; der ewige Wechsel in der Therapie it 
für ihn verwirrend. Neue Mittel müssen erst auf ihre Dauerwirku: 
an einzelnen Kliniken geprüft werden, ehe sie dem Praktiker empfehle: 
werden können und für ihn reif sind. In der Praxis sollten gut und te 
quem durchführbare Kurarten, die die volle Wucht in der gut beeir- 
flußbaren Frühperiode entfalten, einstweilen die Regel sein, damit den 
Kranken kein Schaden geschieht und den Ärzten Enttäuschungen e 
spart bleiben. Als diesbezüglich gut geprüfte Mittel sind die Salvarsan 
und lang erprobte Bi-Mittel anzusehen. 





63. Herr Kolle-Frankfurt a. M.: Über die Wirkung der Wismu- 
präparate auf Grund experimenteller Studien (erscheint in der Deutxt. 
med. Wochenschr.). 


Für die Wismutpräparate ist eine direkte Wirksamkeit auf die ver- 
schiedenen Parasiten noch nicht nachgewiesen. Sie haben auf Re- 
currensspirochäten und Trypanosomen fast gar keine Wirksamkeit, un 
auch bei der Spirochaeta pallida so gut wie gar keinen oder nur eiren 
sehr geringen chemotherapeutischen Index bei intravenöser Einw- 
leibung. Es fallen bei dieser Art der Einverleibung, mag es sich w 
lösliche oder unlösliche Verbindungen handeln, die erträgliche und di 
heilende Dosis zusammen. Mit der Auffassung, daß die Wismutpräp- 
rate durch Entwicklungshemmung der Parasiten wirken, steht auch 
die Tatsache in Übereinstimmung, daß die heilende Dosis bei intr- 
muskulärer und intravenöser Einverleibung fast zusammenfallen. Je. 
daß bei manchen Präparaten nach intramuskulärer Injektion geringer! 
Dosis eine Heilung der Primäraffekte herbeigeführt wird, als sie sich b 
intravenöser Injektion erzielen läßt. Während bei intravenöser Einrtr- 
leibung die Arsenobenzolderivate außerordentlich rasch wirken, wirken 
die Wismutverbindungen auf die Spirochäten nicht rascher als nad 
intramuskulärer Einverleibung, und sie wirken überhaupt viel lang 
samer als die Arsenobenzolderivate bei beiden Methoden der Einer: 
leibung. 

Alle diese Tatsachen sprechen dafür, daß der Mechanismus der 
Wismutwirkung im wesentlichen der einer Entwicklungshemmurg it. 
Diese Entwicklungshemmung ist auch ein chemotherapeutisches Prinzip. 
und es läßt sich tatsächlich der Nachweis erbringen, daß die Steril 
sierung des syphilitischen Kaninchens mit Hilfe der Wismutpräparat: 
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möglich ist. Allerdings läßt sich die Sterilisierung in einem viel ge- 


...ıTingeren Prozentsatz erzielen, als mit den Arsenobenzolderivaten und 
„auch nicht mit derselben Regelmäßigkeit. Der Beweis der Sterilisierung 
. ~-~ wird durch die Reinfektion erbracht, und ich verweise in dieser Be- 
`- „ ziehung auf meine früheren Arbeiten. 


Im Hinblick auf die rasch vorübergehende und relativ geringe Wirk- 


go samkeit der Wismutverbindungen bei intravenöser Injektion kommt 


s ” für die Sterilisierung nur die Anwendung der Wismutpräparate in Form 
=; - . von Depots in Frage. Ich bin bei den Versuchen, die ich hier mitteilen 
.. möchte, nun so vorgegangen, daß ich die Wismutdepots, die gesetzt 


..:. wurden, nach einer gewissen Zeit aus dem Körper wieder entfernte. 


Das war notwendig, weil sonst das in den Säften kreisende Wismut zu 


_ einer Entwicklungshemmung und zum Nichtangehen der Infektion mit 


Entwicklung von Schankern geführt hätte. Denn durch die entwick- 
lungshemmenden Eigenschaften des Wismuts wirken die Depots, aus 
denen das Wismut dauernd und in kleinen Mengen resorbiert wird, 


> um in den Säften zu kreisen, schützend gegen die Entwicklung von 


. Schankern. Die Wismutpräparate haben eine von derjenigen Arseno- 


benzolderivate verschiedene Wirkung, wie sich durch die Tierversuche 
zeigen läßt. Wenn man die Depots aus dem Körper entfernt, nach- 


dem sie einige Monate mit dem Wismut in Kontakt waren, geht aber 


| \ die Infektion wie bei gesunden Tieren mit Entwicklung von Schan- 


` kern an. Die Tiere sind also durch die Wirkung der Wismutdepots 


lediglich symptomenfrei geworden. Wären sie das nicht, sondern noch 
latent syphilitisch, so wären die Reinfektionen nicht angegangen. Aber 


-` die Sterilisierung gelingt nur in einer kleinen Zahl von Fällen, und die 


Wirkung ist keine zuverlässige. Sie ist starken individuellen Schwan- 


kungen ausgesetzt und nicht regelmäßig, weil eben das Wismut nur 
entwicklungshemmend auf die Spirochäten wirkt, bzw. auf indirektem 
Wege, der infolge individueller Umstände nicht immer zu einer Abtötung 
der Parasiten durch Entwicklungshemmung führt. Beweise hierfür 
bieten die jetzt mitzuteilenden Versuche, die interessante Ergebnisse 
gehabt haben. Setzt man einem Tier ein Wismutdepot und infiziert 
dasselbe später mit Syphilis, so zeigen sich keinerlei Erscheinungen. 
Anscheinend ist das Tier gar nicht mit Spirochäten infiziert. Es kommt 
weder zur Entwicklung von Schankern noch zu Drüsenschwellungen 
oder Papeln, Keratitis usw. Entfernt man die Depots aber nach einigen 
Monaten, z. B. indem man die in die Ohren gesetzten Depots durch 
Abschneiden der Ohren, oder das in den Schenkeln gesetzte Depot durch 
Exstirpation herausnimmt, und läßt dann die Tiere sitzen, so entwickeln 
sich nach weiteren zwei bis drei Monaten typische Schanker. Die Spiro- 
chäten hatten also an der Injektionsstelle, ohne allgemeine Symptome 
auszulösen, bei den wismutdepothaltigen Tieren gelegen. Sobald aber 
18* 
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das Wismut entfernt wurde, die entwicklungshemmende Wirkung des 
Wismuts auf die Spirochäten im Körper durch Wegnahme der Depots 
entfernt war, kam es zur Entwicklung von syphilitischen Primäraffekten. 
Denn jetzt konnten sich die Spirochäten, die nicht abgetötet wurden, 
sondern nur in ihrer Entwicklung gehemmt waren, vermehren und zur 
Entwicklung von Schankern wie bei gesunden Tieren führen. 

Es ergibt sich aus diesen Versuchen, daß nicht nur die Wirkung 
des Wismuts eine andere als die des Salvarsans ist, indem es nicht 
direkt auf die Spirochäten abtötend wirkt, sondern auch die weitere 
Folgerung, daß das Wismut allein das Salvarsan in der Syphilistherapie 
nicht ersetzen kann. Seine Wirkung ähnelt der des Quecksilbers, ist ihm 
in mancher Richtung vielleicht überlegen. Aber es kann das Wismut 
nur zur Unterstützung der Salvarsantherapie, die nach wie vor das 
dominante Mittel ist, um in der Frühperiode der Syphilis eine Abortiv- 
heilung herbeizuführen, angewendet werden. 


64. Herren E. Nathan und Fr. Hermann-Nürnberg: Beiträge zur 
Theorie der Wismutwirkung. (Erscheint ausführlich a. a. O.) 


l1. Demonstration der Resorptionsbeschleunigung eines Depots von 
Jodchinin-Wismut-Lecithin gegenüber reinem Jodchinin-Wismut durch 
Röntgenaufnahmen (Diapositive). 

2. Für die Aufnahme eines intramuskulär injizierten Wismutsalzes 
sind a) die Natur der entstehenden Eiweißverbindung, b) die Menge 
und die chemischen Eigenschaften des nicht mit Proteinen reagierenden 
Anteiles von Bedeutung. l 

Ad a) Die ‚„Albuminatbildung‘“ ist bei dem Jodchinin-Wismut- 
Lecithin nur eine — reversible —, lose physikalische Addition des ganzen 
Moleküls an Eiweiß. Denn durch Schütteln mit CC1,H läßt sich die 
ursprüngliche Wismutverbindung wieder vollständig isolieren. 

Ad b) Das Eiweißbindungsvermögen verschiedener Wismutsalze ist 
begrenzt. Das Jodchinin-Wismut bindet mehr Eiweiß als seine Lecithin- 
verbindung. Der nicht ‚reagierende‘‘ Anteil der letzteren ist vermöge 
seiner — a. a. 0.1) nachgewiesenen — großen Lipoidlöslichkeit vermutlich 
in erster Linie Träger der Resorptionsbeschleunigung. Das geringste Ei- 
weißbindungsvermögen besitzt unter den untersuchten Salzen das Bis- 
mutum subcarbonicum. Die Substanz als solche ist fast wasserunlöslich, 
daher ihre außerordentlich langsame Resorption aus der Plombe. 
Bi-Menge im Urin, 
Bi-Menge im Stuhl 
fortlaufenden Bestimmungen mit Hilfe verschiedener Methoden nach 


3. Der Ausscheidungsguotient, d. h. war nach 


1) F. Hermann und E. Nathan, Klin. Wochenschr. 1925, Nr. 27 u. 28. 
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einmaliger intramuskulärer Injektion entsprechender Mengen einzelner 
Salze (0,06 g Bi) 


für Bismogenol . ..... 2222000. = 22,6; 
„ Jodchininwismut . . . . 2 2 2 2 2 2... = 1,0; 
„ Jodchininwismutlecithin . . . . . .»... = 1:3,7. 


Dem entspricht die klinische Unschädlichkeit des Jodchinin-Wismut- 
Lecithins (Neobismol) für die Nieren. 


Diskussion. 


Herr E. Kadisch-Charlottenburg. Anschließend an die Ausführungen von 
Nathan und Hermann dürften einige eigene Versuchsreihen von Interesse sein, 
welche ich am Kaiser-Wilhelm-Institute noch auf Anregung v. Wassermanns aus- 
führte und deren Ergebnisse ich bisher noch nicht veröffentlicht habe. Levaditi 
berichtete in den Cpt. rend. über eine Verbindung ‚„Bismutoxyl‘, welche sich in 
vitro bei Mischung von Bi-Salzen und Organextrakten bildet und welche in vitro 
und vivo relativ zu ihrem Bi-Gehalte sich wirksamer erwies. Die klinischen Ver- 
suchsberichte wirkten weniger überzeugend. Ich prüfte Na-K-Bismutoxytartrat. 
(Trepol), kolloidales Bi sowie eine H,O-lösliche von C. Neuberg synthetisierte Ver- 
bindung gegenüber Reinkulturen von Spiroch. pallida, dentium sowie gegenüber 
Nyanatrypanosomen. Es stellte sich heraus, daß eine erhöhte Wirksamkeit 
der Bi-Salz-Leberextraktgemische nur bei längerem gegenseitigen Kontakt der 
Komponenten sich einstellte; eine Wirkung, die ich gemäß den Kontrollen auf 
die Bildung von Eiweißabbauprodukten zurückführte. Diese Deutung würde 
in Gemeinschaft mit den Ergebnissen Nathans bedeuten, daß die Wirkungs- und 
die vielleicht parallel gehende Resorptionsgeschwindigkeit, durch Einführung 
von Eiweißabbauprodukten, Aminosäuren, Tryptophan- oder anderer Gruppen 
weiter führen dürfte als Lecithin. 


Herr Pinkus-Berlin. Kolles Tierversuche gleichen dem klinisch gesehenen, so- 
wohl was Behandlung betrifft wie was Prophylaxe anlangt. Pinkus behandelt 
seit 2 Jahren im allgemeinen mit Wismut allein. Bei etwa 1500 Fällen wurde nie 
eine schlimme Nebenerscheinung beobachtet. Er erwartete davon keine Heilung, 
nur lange Symptomlosigkeit. Wismutprophylaxe wurde nach Kolles Innsbrucker 
Empfehlung versucht, es war ein Mißerfolg: in etwa 40 Fällen kam 3 mal ein Aus- 
bruch frischer Syphilis in der als Schutzperiode in Betracht kommenden Zeit 
hervor. Daß nichtacetyliertte Oxyamidophenylarsinsäure prophylaktisch und 
therapeutisch versagt, hat Pinkus schon 1924 in Innsbruck mitgeteilt. Spirocid 
(Stovarsol) hatte in 50 Fällen noch keinen Versager; therapeutisch war Pinkus 
damit sehr zufrieden. Salvarsan ist freilich immer noch das mächtigste Heilmittel 


Herr Jadassohn-Breslau verweist auf die von Fräulein Dr. Heimann aus der 
Breslauer Klinik veröffentlichten Untersuchungen des Urins bei mit Bismogenol 
behandelten Männern und mit Spirobismol behandelten Frauen. Bei den letzteren 
waren die Sedimentbefunde wesentlich seltener als bei den ersteren. Wir haben 
dabei daran gedacht, daß beim Spirobismol die Ausscheidung weniger durch die 
Niere geht, als beim Bismogenol, das würde also im Sinne von Nathan sprechen. 
Von besonderer allgemein-pathologischer Bedeutung sind die Gewöhnungserschei- 
nungen an der Niere (vgl. Heimann, Klin. Wochenschr. 1925). 
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65. Herr F. W. Oelze-Leipzig: Weitere Mitteilung über „Albert 102“. 


Gewiß ist die Einwirkung eines Mittels auf die klinischen Erschei- 
nungen ein sehr wesentlicher Maßstab für die Beurteilung. In unserem 
Material war die klinische Einwirkung häufig eine sehr ungenügende, 
es traten sogar während der Behandlung gelegentlich neue Erschei- 
nungen auf. Trotzdem habe ich auf die Schilderung des klinischen 
Effektes keinen besonderen Wert gelegt, da subjektive Momente hierbei 
eine besondere Bedeutung haben. Die vorliegende Literatur ergibt über 
die klinische Wirkung ein sehr widersprechendes Bild: 


l. Arning: Völligen Schwund der Erscheinungen sahen wir bei mit 
„Albert 102“ allein behandelten Fällen allermeist'schon nach der 4. In- 
jektion, die verabreichte Gesamtquantität war dann nur 0,5—0,6 des 
Mittels gewesen, also eine außerordentlich geringe Dosis. 

2. Westphalen: Kombiniert: Die Erscheinungen schwinden rasch, 
ein Rückgang ist bereits durchweg nach der ersten Injektion zu be- 
merken. Nur Albert: durchschnittlich sind am Tage der 4. Injektion 
(= 0,7) die Erscheinungen ganz verschwunden. 

3. Hofmann: Rückgang der klinischen Erscheinungen war offen- 
sichtlich langsam, meist zeigt sich der Beginn der Abheilung etwa in 
der Mitte der Kur (= 1 g). Einzelne Fälle noch nach Abschluß der Kur 
unverändert. 

4. Moncorps: Durchschnittlich nach 1,2—1,5 g waren die Erschei- 
nungen geschwunden (also ca. dreimal schlechter als in Hamburg). 

5. Oelze: Klinische Einwirkung schlechter als bei Salvarsan, unregel- 
mäßig, öfter Versager, ja Verschlimmerung des Krankheitsbildes. 


Ich habe das subjektive Moment dadurch auszuschalten versucht, 
daß das Absinken papulöser Effloreszenzen stereometrisch festgelegt 
wurde. Über die Versuche wird später berichtet. Einen sicheren Maß- 
stab hat man im Verschwinden der Oberflächenspirochäten, zweckmäßig 
untersucht man besonders auch geschlossene Effloreszenzen. Zu be- 
rücksichtigen ist, daß der Spirochätengehalt verschiedener Efflores- 
zenzen desselben Patienten zu derselben Zeit von Null bis sehr reichlich 
‚schwanken kann; insbesondere bei Kopfpapeln haben wir diesen Befund 
erhoben. Manchmal habe ich von einem Patienten in einer Sitzung 
44 Präparate gemacht. 


Westphalen meint, ich hätte nur mit einer zufällig schlechten Ope- 
rationsnummer gearbeitet. In meiner Arbeit steht ausdrücklich, daß 
ich verschiedene Operationsnummern verwandt habe. Hofmann hatte 
übrigens mit 6 Operationsnummern auch sehr schlechte Resultate. 
Unser Material umfaßt 36 Patienten, die selbstverständlich nur mit 
„Albert“ behandelt wurden, 6 scheiden von vornherein aus, da es sich 
um Lues latens-Fälle oder anderweit vorbehandelte Patienten handelte, 
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die nur zur Untersuchung der Verträglichkeit des Mittels behandelt 
wurden. Von den übrigen 30 Patienten waren 16 am 2. Tage nach der 
Injektion spirochätenfrei; die anderen 14 dagegen behielten die Spiro- 
chäten mehr oder weniger lange, zum Teil bis zum 31. Tage nach der 
9. Injektion. Im Durchschnitt wurden diese 14 Patienten spirochäten- 
negativ erst nach 18 Tagen und 4,7 Spritzen à 0,2g. In Übereinstimmung 
damit hat Hofmann von 11 Fällen 8 Versager, Westphalen dagegen hat 
von 10 Fällen 8 gute Resultate. Bei 2 Patienten ist die Dosierung nicht 
klar ersichtlich. Im Gegensatz dazu war bei einer Neosalvarsan- und 
Silbersalvarsanserie von 30 Patienten kein Versager zu verzeichnen; 
da nur positive Resultate von Wert sind, muß diese Serie vergrößert 
werden. Außerhalb dieser Serie wurde bei einem Studenten Spiro- 
chätenresistenz gegen Salvarsan auch in hohen Dosen festgestellt. Dieser 
Patient hat aber den Beginn seiner Behandlung sehr verzettelt und 
sich nur in längeren Zwischenräumen Salvarsan geben lassen. 
Außerordentlich wichtig für die Beurteilung sind die klinischen 
Rezidive. In Hamburg bei 400 Fällen nur 1 Rezidiv aus der ersten 
Zeit, „als wir“, wie Westphalen sagt, „über Dosierung usw. noch voll- 
kommen im Dunkeln tappten‘“. In Frankfurt schon jetzt 1 Rezidiv 
von 25 Fällen. In meinem Material von 36 Patienten bereits 7 Rezidive, 
von denen 5 eine volle Albertkur (8—11 Spritzen & 0,2 g) durchgemacht 
hatten. Diese Zahlen erscheinen besonders hoch, weil viele Patienten 
bis jetzt noch nicht nachuntersucht sind (vgl. Demonstration zweier 
Fälle). 
Die Verträglichkeit des Mittels ist im allgemeinen gut, trotzdem 
hatten wir nach 0,4 g hohes Fieber, starkes Ödem des Gesichtes, Er- 
brechen; auch Magen-Darmstörungen kommen vor. Das Albertmolekül 
wird als besonders träge reagierend geschildert. Manche Individuen 
können offenbar das Molekül nicht wirksam abbauen, bei diesen ist 
vermutlich ‚Albert‘ ungefährlich, aber auch wirkungsarm. Bei anderen 
Patienten ist dagegen kein Grund gegen das Auftreten von Störungen 
vorhanden. Auch ist nicht einzusehen, warum Albertlösungen bei Luft- 
zutritt nicht giftiger werden sollen. Rückfälle sehen wir auch bei Sal- 
varsanbehandlung; die Versuche mit ‚‚Albert‘‘ hatten aber das unbe- 
friedigende Ergebnis, daß wir die 30 Patienten 13mal mit Salvarsan weiter 
behandeln mußten. Vermutlich werden wir bei weiterer Beobachtung 
unserer Serie noch weitere Rückfälle sehen, das wird auch in Hamburg 
der Fall sein, denn es ist keine Methode der Syphilisbehandlung be- 
kannt, bei der 400 Patienten nur mit einem einzigen Rezidiv ausge- 
heilt sind. Zusammenfassung: In der Hälfte der Fälle bleibt die An- 
steckungsfähigkeit sehr lange bestehen. Rezidive, meist massiv, treten 
in sehr großer Zahl auf. ‚Albert 102“ ist nicht einmal ein brauchbares 
und zuverlässiges Mittel für eine sterilisierende Oberflächentherapie. 
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Krankenvorstellung: Luesrezidive nach ‚‚Albert‘‘-Behandlung. 1. Ps- 
tient G. kam am 27. IV. 23 zum erstenmal mit Papeln in Behandlung 
Erhielt versuchsweise Wismut intraglutäal 0,52 g, nach Abheilung de 
Papeln entlassen. 13. II.25 Papeln. llmal „Albert“ à 0,2 g, Spir- 
chäten waren am 2. Tage verschwunden. Am 3. IX. 25 hypertrophisch: 
Papeln am Genitale, erodierte Papeln zwischen den Zehen, Exantı. 
pustulos. corp. Plaques muqueuses. Die WaR. war von 10 Unte: 
suchungen nur einmal negativ, jetzt stark positiv. 

2. Patient G. 22. II. 25 Sklerose am Penis. WaR. 8mal ‚Albert 
à 0,2 g, Spirochaeta pallida negativ am 2. Tage. 27. VIII. 25 bis mar 
stückgroße hypertrophische Papeln am Skrotum, Penis, Tonsillen. 
Exanth. maculopapulos. corp. 


66. Herr Carl Moncorps-München: Über das Arsenobenzolpräpani 
„Albert 102«. 


Das Arsenobenzolpräparat Albert 102, das in seinem chemische 
Aufbau durch eine biologisch äußerst aktive und reaktionsfähige Kete- 
geitenkette unter Angliederung eines entgiftend wirkenden, neuartigen 
Hydrazinonkomplexes charakterisiert ist, hat gegenüber den bisherigen 
in der Syphilistherapie eingebürgerten Arsenobenzolen den unbe- 
strittenen Vorteil einer weitgehenden Stabilität gegenüber dem Lut 
sauerstoff und neuerdings auch gegenüber der Kohlensäure. Der cheme 
therapeutische Index bei experimenteller Kaninchensyphilis mit 1:1 
bis 30 gegenüber dem von 1:10 bei Neosalvarsan und Altsalvaraı 
ist durchaus günstig zu nennen (Kalberlah). Diese Angabe wird vo 
Kolle zugunsten des Neosalvarsans bestritten. 

Hinsichtlich seiner klinischen Wirksamkeit hat das Präparat eur 
wechselnde Beurteilung erfahren. Auf der einen Seite (Arning, v. Zum- 
busch, Kalberlah, Ritter, Westphalen, Pfeifer, Scholtz) wurde es günstig 
beurteilt, auf der anderen (Hericheimer, Oelze) hingegen weniger freud 
lich aufgenommen, ja als unbrauchbar hingestellt. 

Um ein möglichst vollständiges Bild über den Wert von Albert I: 
zu bekommen, erstreckte sich unsere Prüfung des Präparates nath 
3 Richtungen: 

1. Feststellung des As-Speicherungsmodus und -ablaufs im Te" 
experiment. 

2. Studium der As-Ausscheidungsverhältnisse durch Niere und Darn. 

3. Klinische Beurteilung an Hand von 120 ausschließlich damit b- 
handelten Fällen. 

I. Ergebnisse der Speicherungsversuche: 

Gewonnen wurden die Ergebnisse an 20 Ratten, 16 Meerschweinchen: 
4 Kaninchen und 2 Hunden, insgesamt 42 Tiere mit über 300 Analysen. 
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Technik: Die Tiere wurden getötet, entblutet und von den großen Gefäßen aus mit 
physiol. Kochsalzlösung bis zum farblosen Ablauf durchspült. Nach Exenteration 
erfolgte, soweit technisch möglich, nochmalige Durchspülung von den Arterien her; 
zum Schluß nach ihrer Zerkleinerung wurden die Organe von den letzten ent- 
fernbaren Blutresten durch Waschen ebenfalls mit physiol. NaCl-Lösung befreit. — 
Die As-Bestimmungen wurden nach 2 Methoden unter zeitweilig gegenseitiger 
Kontrolle vorgenommen. In der Mehrzahl der Analysen wurde mit dem Lokemann- 
Marshschen Apparat unter Benützung der Gautierschen Methode gearbeitet. 
Entsprechende ‚Kontrollen und Blindversuche wurden angestellt. Die erhaltenen 
As-Spiegel wurden colorimetrisch mit einer eigens hergestellten As-Spiegelskala 
mit 0,001 mg als unteren Grenzwert ausgewertet, wie es auch Fordyce, Myers 
und Rosen bei ihren groß angelegten As-Ausscheidungs- und Speicherungsstudien 
taten. Vergleichsweise wurde noch die zeitraubendere Titrationsmethode nach 
Stoll in etwas modifizierter Form herangezogen. Gleichzeitig wurden auf meine 
Veranlassung an anderer Stelle durch Kalberlah die gleichen Versuche mit dem- 
selben Ergebnis gemacht. 

Bei der Beurteilung der Ergebnisse sind wir uns wohl der Tatsache bewußt, 
daß die As-Bilanzversuche nicht restlosen Aufschluß über die Wege des Arseno- 
benzols im Organismus und die noch weit wissenswerteren Abbau- und Spaltungs- 
vorgänge geben. In Ermangelung einer Methodik, die den Nachweis der einzelnen 
Spaltprodukte gestattet, sind wir eben als Kriterium auf die As-Bilanz angewiesen. 

Der Raumersparnis wegen werden nur diejenigen Ergebnisse herausgegriffen und 
tabellarisch dargestellt, die Unterschiede gegenüber den Neosalvarsantieren zeigen. 














Ratten. | Ratten. 


| 
13'G.+ R. 





























2g 24 St. | 0,007 | 5,6mg| 7/G.+R.|21g |70St. !1002 | 2mg 
14 G. + R./ 1,98 gi 24 St. |0,01%)| 5,6mgl 8.G.+R.|1,95 g! 70 St. [0,015 | 2 mg 
17G. + R. 2,0g | 24 St. | Spur |255 mg] 9:G.+R.|1,94g| 48 St. ;0,018| 2 mg 
18|G.+R. 2,1g | 24 St. | Spur |25,5mgl 10/G.+R.|1,9g |48 St. |0,011 |20 mg 
| | | 11 G.+ R.|1,9g | 42 St.T | 0,013 | 20 mg 
| | | 12!/G.+R.|2,0g | 42 St.t | 0,005 | 20 mg 
| 15;G.+kK.|1,9g | 24 St. | 0,008 | 10 mg 
| | 161G. + R.|2,0g | 24 St. | 0,006 | 10 mg 

| Meerschweinchen. Meerschweinchen. 
T! G. 41g |40 Min. | 0,002 | 10 mg 101 G. |38g |20 Min.! 0,007 | 10 mg 
8! G. 38g |40 Min. 0,004: 10mg | 11| G. |42g | 4 St. 0,008 |10 mg 
9; G. ;3,9g |15 Min.: 0,001 | 10 mg 131 G. 140g | 14 St. | 0,008 | 10 mg 

| Kaninchen. Kaninchen. 

5611 GC. !85g | 24 St.) 0,006 | 60mg |562|) G. |8,5g | 248t. '0,03 |20mg 
564! G. 82g 120 St. | 0,004 | 60 mg 563. G. 10g 120 St. | 0,008 | 20 mg 








Wie aus Tabelle 1 ersichtlich ist, weist das ohne Meningen ver- 
arbeitete Gehirn und RBückenmark der ‚Albert‘‘tiere durchwegs höhere 
As-Werte auf als das der Neosalvarsantiere; das Gehirn von Tier 14 
wurde nach der Entblutung nicht gewaschen und mit Meningen unter- 
sucht. 
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Ob das höhere As-Bindungsvermögen an das Z.N.S. bei den mit 
Albert behandelten Tieren Rückschlüsse auf eine erhöhte therapeutische 
Wirksamkeit bei der menschlichen Neurolues erlaubt, möchten wir 
mangels eigener Beobachtungen dahingestellt sein lassen. 

Im Speicherungsablauf vom 1. zum 5. Tag ergaben sich ebenfalls 
gewisse Unterschiede zwischen beiden Präparaten. Hervorzuheben wäre 
die progressive As-Speicherung der Haut bei den Alberttieren, ferner das 
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Abb. 1. Speicherungsablauf bei „Albert“- und „Neosalv.“-Kaninchen (4) 
zwischen dem 1. und 5. Tage. (0,1 g Albert, 0,8 g Neosalv.) 


gegensätzliche Verhalten des As-Spiegels im Lebergewebe.. Bei den 
Neosalvarsantieren sehen wir ein Ansteigen des As-Gehaltes bis zum 
5. Tag und bei den Alberttieren eine Senkung des As-Spiegels. 

II. Ergebnisse der Ausscheidungsversuche. 

Untersucht wurden einschließlich der Blindversuche 22 Patienten mit über 
250 Analysen. Die Beobachtungsdauer der Ausscheidungsverhältnisse betrug 
5 Tage im Minimum und 55 Tage im Maximum. Es wurde die As-Ausscheidung 
durch die Niere im Harn und durch den Darm im Kot sowohl bei ein- als auch 
nach mehrmaliger Anwendung studiert. 

Unter Verzicht auf eine zahlenmäßige Zusammenstellung sämt- 
licher Versuchsergebnisse (H. Müller, Stefanow) seien nur einige Fälle 
als Prototyp herausgegriffen. 

Die Patientin erhielt einmalig 22 mg As; der nach 11 Stunden erst- 
malig entleerte Harn enthält nur 0,09 mg As. Die größte As-Ausschei- 
dung finden wir hier, wie auch bei der Mehrzahl der übrigen Fälle, bei 
einmaliger Gabe nach 24 Stunden. Die Senkung des As-Spiegels erfolgt 
kontinuierlich oder auch mitunter in Schüben. Die Ausscheidung zieht 
sich über Wochen hin, wie wir es ja auch von anderen Arsenikalien 
wissen. Vom 3. bis 4. Tag an stellt sich der As-Spiegel auf eine gewisse, 
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RA M E B 2 


Abb. 2. G.M. Q % Jahre. Einmalige Gabe. As-Ausscheidung 
durch die Niere. mg As, ------ spez. Gewicht. 








7k | 9 10 71 12. 26V. 27 28 29, W 


Abb. 4. K. M. © 22 Jahre. Einmalige Gabe. Ausscheidung durch 
den Darm. Auf 10 g Trockensubstanz berechnete As-Menge. 
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über Wochen hinaus fast gleichbleibende Höhe ein. Die in diesem Fall 
zu beobachtende Oligurie wurde mitunter im Anschluß an die Injektionen 
festgestellt, war aber kein regelmäßiges Begleitsymptom. 

Bei mehrmaliger Injektion von Albert 102 verläuft die Ausscheidung 
durch die Niere unregelmäßig; auch unabhängig von den Injektionen zeigt 
die Kurve einer vermehrten Ausscheidung gleichkommende Zacken, 
andererseits aber werden 
Ausschläge im Anschlu) 





A 

i S 2 & an Injektionen vermibt. 

IT : Die durch den Han 
g S q nach Anwendung von l- 

. S 2 3 bert 102 ausgeschiedenen 
SS 





As-Mengen sind auper- 
ordentlich gering und über- 
steigen 4% der eingeführ- 


gyl- fusgecheden ton Menge in 7 Tagen 
a beispielsweise in Tabelle | 
120 12 nicht. Nach einmaliger 
Gabe findet sich das Maxi- 
S mum der As-Aussche- 
80 08 dung nach etwa 24 Stun- 
den. Bei mehrmaliger 
Anwendung ist die Eli 
40 04 mination unregelmäbit 
und zieht sich, von gele- 
20 Qi gentlichen Schüben unter- 
j brochen, überWochenhin. 
2 a 27 B B B IM 2 d Demgegenüber werden 
Abb. 4a. Sch. C. © 80 Jahre. Mehrmalige Gabe. durch den Darm erheblich 
As-Ausscheidung durch den Darnı. grö Bere As- Mengen auge 

schieden. 


Die Hauptausscheidung fällt in die ersten 24 Stunden; nach 48 Stunden 
ist die Kurve wieder steil abgefallen, um sich über Wochen hinaus aul 
einem Niveau zu halten, das weit über dem gleichzeitig im Harn beob- 
achteten liegt. Bei mehrmaliger Gabe finden sich in der Stuhltagesmenge 
entsprechend größere As-Mengen bis zu mehreren Milligramm; ähnlich 
der renalen As-Elimination sind auch hier Unregelmäßigkeiten im Aus- 
scheidungsverlauf zu beobachten. 

Zusammenfassend wäre über die As-Ausscheidung nach Anwendung 
von Albert 102 festzustellen, daß die Hauptausscheidung durch den Dani 
erfolgt, der gegenüber die Elimination durch die Niere nur eine uuter- 
geordnete Rolle spielt. Der Ausscheidungstyp durch Niere und Darm 
nach ein- und mehrmaliger Injektion wurde bereits skizziert. Der Aus 
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scheidungsverlauf ist schleppend; diese Feststellung stimmt mit den im 
Tierexperiment erhobenen Befunden überein, wonach beträchtliche As- 
Mengen lange im Organismus zurückgehalten werden. 


HI. Klinische Erfahrungen: 


Unsere Erfahrungen stützen sich auf insgesamt 120 Fälle. In der 
vorliegenden Tabelle sind jedoch die Fälle nicht berücksichtigt, die mit 
den als unwirksam erwiesenen Inunktionen oder aus äußeren Gründen 
nur unvollständig behandelt wurden. Durchbehandelt wurden bis zum 
1. VI. 25 insgesamt 105 Patienten mit 1842 Injektionen. 


Bei rezenter Lues sahen wir stets ein promptes Verschwinden der 
Spirochäten, bei Lues I nach 0,47 g im Mittel und bei Lues II nach 
0,57 g im Mittel. Hier befinden wir uns in Übereinstimmung mit Arning, 
Ritter und Westphalen und im Gegensatz zu Oelze. Die das Präparat 
diskreditierende Beurteilung Oelzes erscheint nach unseren Erfahrungen 
nicht gerechtfertigt; die Befunde über schlechte spirochätocide Wir- 
kung speziell in geschlossenen Efflorescenzen können wir auf Grund 
unserer Untersuchungen nicht bestätigen. Ein Wiederauftreten von 
Spirochäten sahen wir ebenfalls nicht. Die von uns gefundenen Mittel- 
werte sind allerdings höher als die Arnings und seiner Mitarbeiter. 


Die anfänglich recht häufigen und unangenehmen Nebenerscheinungen 
(vasomotorischer Symptomenkomplex) traten vornehmlich bei den 
ersten uns übersandten Operationsnummern auf, fehlten aber bei den 
verbesserten, kohlensäurebeständigen ‚„S‘‘-Nummern so gut wie völlig. 
48 Stunden lang nur lose mit einem sterilen Wattepfropf verschlossene 
Lösungen wurden anstandslos vertragen. In 2 Fällen, in denen Neo- 
salvarsan schlecht vertragen wurde, machte Albert 102 keinerlei Neben- 
erscheinungen. In 2 Fällen, in denen Albert schlecht vertragen wurde, 
machte auch Neosalvarsan Nebenerscheinungen. Die Kranke, die im 
Anschluß an eine Albertinjektion ein Glottisödem bekanı, zeigte dieselbe 
Erscheinung einige Monate später, wenn auch in milderer Form, nach 
Anwendung von Neosalvarsan. Der angeführte Prozentsatz von Stö- 
rungen im Anschluß an die Albertinjektionen ist durch Einbeziehung 
der vornehmlich bei den ersten Operationsnummern häufig beobachteten, 
jetzt so gut wie fehlenden Nebenerscheinungen ungünstig beeinflußt. 
Eine besondere Beachtung verdienen 2 Fälle von Exanthem, die sich 
morphologisch in nichts vom Salvarsanexanthem unterschieden, klinisch 
in ihrem Verlauf jedoch Besonderheiten aufwiesen. Das Exanthem trat 
ohne nennenswerte Temperaturerhöhung auf und blaßte nach 4—5 Tagen 
ohne besondere Therapie ab; die Kur wurde nach 6 Tagen mit kleinen 
Dosen Albert 102 fortgesetzt, ohne daß es zu einem Rezidiv gekommen 
wäre. Schließlich ist noch das Verhalten des Blutdrucks erwähnenswert: 
3—5 Minuten post inj. sahen wir eine Senkung von 10 mm Hg im Mittel. 
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Die zum Verschwinden der spezifischen Erscheinungen erforderlichen. 
Mengen ergeben sich aus der tabellarischen Zusammenstellung, wobei: 
erwähnt sei, daß unter Verschwinden Überhäutung und völlige Ab- 
flachung verstanden wird. 


Tabelle 3. Beeinflussung der WaR. durch Albert 102. 













Mitte der Kur 


| 
beeinflußt Ber negativ 


Ende der Kur 














unbeein- 
flußt 


unbeein- 


Außt beeinflußt 


negativ 




















Lues | 0% T 100% | 66% 0% 100% 77% 
Lues II. 46% | 54% 21,6% 17,1% 82,9% 62,8% 
Ines lat.! 478% | 522% | 21,7% | 205% | 79,5% 50% 


Die Beeinflussung der WaR. ist durchaus günstig zu nennen; der 
bei Lues I genannte Prozentsatz erfährt noch eine Verbesserung durch 
Hinzukommen von 2 nach Abschluß der Zusammenstellung negativ 
gewordenen Fällen?!). 


Bekannt geworden ist uns ein bereits nach 4 Wochen manifest ge- 
wordenes Rezidiv; es handelte sich um eine rezidivierende, salvarsan- 
resistente Lues II, die 6 g Albert 102 erhalten hatte und mit negativer: 
WaR. entlassen worden war. Nach 4 Wochen war die WaR. +++ 
Spirochätenbefund positiv. Bei einer zweiten Patientin war 3 Wochen 
nach der mit WaR. ++ abgeschlossenen Kur die WaR. +++; es 
handelt sich hier um eine alte, serologisch als schwer beeinflußbar be- 
kannte latente Lues?). 


Im übrigen sind uns keine weiteren Rezidive bekannt geworden, 
wobei allerdings erwähnt sei, daß unsere Beobachtungszeit noch zu 
kurz ist, um ein Urteil über die Dauerresultate geben zu können. 


Zusammenfassend beurteilen wir das Arsenobenzolpräparat Albert. 
102 dahin, daß es ein brauchbares Antisyphiliticum ist, das dem Neo- 
salvarsan in seiner Wirksamkeit auf rezente Erscheinungen nicht nachsteht 
und durch seine Unzersetzlichkeit an der Luft überlegen ist. Bei schlechter 
Verträglichkeit von Neosalvarsan erscheint seine Anwendung indiziert. 
Die Beeinflussung der WaR. erscheint gegenüber dem Neosalvarsan 
eine bessere, wobei die Frage nach dem Dauererfolg wegen Kürze der 


1) Bei unserem zahlenmäßig nur kleinen Material von Lues III und Neurolues 
war die Beeinflussung der serologischen Reaktionen in Blut und Liquor sehr 
schlecht; Pfeifer und Kalberlah dagegen hatten weitaus bessere Resultate. 

2) Die von Oelze mitgeteilten Befunde über frühzeitige Rezidive beruhen 
offensichtlich auf einer Unterdosierung. Die Gesamtdosis einer Kur betrug bei uns 
5,1—6 g Albert 102. 
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Beobachtungszeit (1!/, Jahre) offen gelassen werden muß. Bezüglich 
Speicherungsablauf und Ausscheidung, gewertet an der As-Bilanz, be- 
stehen Unterschiede gegenüber dem Neosalvarsan. 
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67. Herren Hans Ritter und Westphalen-Hamburg: 3 Jahre 
Albert 102, Bericht über 600 Fälle. 

Wenn Arning vor ungefähr 3 Jahren an die Prüfung eines neuen 
Antisyphiliticums heranging, so war für ihn das maßgebende der Wunsch 
nach einem Mittel, das die vorzügliche Wirkung des Salvarsans besaß 
ohne seine Nachteile, die leichte Zersetzbarkeit und die dadurch bedingte 
Erhöhung der Giftigkeit. Daß das Präparat Albert 102 die Hoffnungen 
erfüllt hat, können Sie schon daraus ersehen, daß wir es seit dieser Zeit, 
also seit über 3 Jahren, fast ausschließlich auf der Abteilung anwenden 
und über 600 Patienten damit durchbehandelt haben mit rund 6000 Ein- 
spritzungen. Davon sind 67 Fälle mit Albert 102 allein behandelt, denn 
das sagte sich ein Forscher wie Arning selbstverständlich auch, daß 
man den Wert eines Mittels nur prüfen könne, wenn man dieses ohne 
jedes andere Medikament anwendet. Als an den ersten 57 nur mit 
Albert 102 behandelten Fällen die dem Salvarsan ebenbürtige Wirkung 
festgestellt war, ging er nach den Erfahrungen der Salvarsantherapie 
auch hier zur kombinierten Behandlung über. Als dann die Oelzesche 
Arbeit erschien, mit den von unseren so ganz abweichenden Resultaten, 
haben wir noch einmal 10 Fälle mit Albert 102 allein behandelt und 
haben bei diesen die ersten Arningschen Erfahrungen bestätigen können. 

Das Verschwinden der Spirochäten in Hauterscheinungen (Schanker, 
Papeln) und Drüsen ist ebenso wie die WaR. kein unbedingter Grad- 
messer für den Wert eines Antisyphiliticums, sondern lediglich der 
klinische Erfolg. Das hat Arning von vornherein immer betont, und 
auch uns wird dies immer das wichtigste Kriterium bleiben. Daß wir 
aber auch den Laboratoriumserfolg des Spirochätenschwundes beim 
Albert 102 nicht zu fürchten haben, geht aus folgenden Tabellen hervor: 
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Wir sahen bei Verwendung von: 
Dosis 0,05 Spirochätenschwund lmal am 2. Tage nach I. Injektion 


Imal „ 4 „ N I. ji 

5mal „olo , 5 ĮI. BE 

Dosis 0,1 RR 3mal „1 „ ir I. M 

ger 3mal n 3. S I. er 
u Imal „4 np ei I. N 
smal ņp Lo „ a “AL M 

2mal 5 1. % >- IN. : 
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Dosis 0,3 e 2mal pL u == I. he 

Imal „2 „ PR I. Ra 
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2mal „po? y z I. N 


Sie sehen hier die Ergebnisse der Arningschen Untersuchungen, aus 


2: denen hervorgeht, daß das Albert 102 unbedingt mit jedem Salvarsan- 


präparat konkurrieren kann. Als dann Oelzes Bericht erschien, haben 
wir, wie schon erwähnt, noch einmal 10 Fälle nur mit Albert 102 be- 
handelt und auch hier eingehend und in gewissenhaftester Weise auf 
Spirochäten gefahndet. Die Resultate sehen Sie aus folgender Tabelle: 
0,15 Albert 102 S“ (6 Fälle): 
Spirochätenschwund 5mal am 1. Tage nach 1. Injektion 
Imal am 1. Tage nach 2. Injektion (0,3). 
0,2 „Albert 102 S“ (4 Fälle): l 
Spirochätenschwund 3 mal am 1. Tage nach 1. Injektion 
l mal am 2. Tage nach 2. Injektion (0,3). 

Wir bemerken dabei, daß bei jeder Untersuchung 8—10 Doppel- 
präparate, einmal mit Oelze-Kammer, einmal ohne dieselbe, gemacht 
worden sind. Selbstverständlich mußte man gleich gewissenhafte Unter- 
suchungen auch beim Salvarsan nachholen, die aus der folgenden Tabelle 
ersichtlich sind: 

0,3 Neosalvarsan (5 Fälle): 

Spirochätenschwund l] mal am 1. Tave nach 1. Injektion 


Imal „ 3.» u S en 

Imal „Hs, Sn E FR 

Imal „1 en D 2 (0,3) 
Imal 2: n ie, C, i (0,45) 


Wie Sie sehen, sehneidet hier das Salvarsan bei entsprechender 
Dosierung sogar etwas ungünstiger ab, voraus wir jedoch bei der ge- 
ringen Anzahl der untersuchten Fälle kein vergleichendes Urteil über 
das Salvarsan als Antisyphiliticum ziehen wollen. Daß nur so wenig 
vergleichende Fälle untersucht worden sind, hat seinen Grund in der 
außerordentlich zeitraubenden Arbeit, die derartige gewissenhafte 
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Untersuchungen bedingen. Wie vorsichtig man mit der Beurteilung 
des Spirochätenfundes sein muß, geht aus einem Fall hervor, den wir 
kürzlich auf die Abteilung bekamen. 

Pat. mit seronegativer primärer Lues hatte seine Kur von 4,5 g 
Neosalvarsan und 16 ccm Bi vor 10 Tagen beendet. Bei seiner Auf- 
nahme fanden sich 4 Mollusca contagiosa in der Innenfläche des Ober- 
schenkels, in denen sich zahllose typische, von bakteriologischer und 
anderer sypbilidologischer Seite bestätigte Spirochaetae pallidae vor- 
fanden. 

Auch klinisch hat sich das Albert 102 dem Salvarsan völlig eben- 
bürtig gezeigt. Syphilitische Erscheinungen heilten alle restlos im 
Verlauf der Kuren ab. 

Vorstehende Tabelle zeigt ohne viel Kommentar die vorzügliche 
klinische Wirkung von Albert 102. Es sind die aufgeführten 16 Fälle 
nicht, wir betonen das besonders, aus unserem großen Material heraus- 
gesiebt, sondern es sind alle die Patienten, die zur Zeit eine zweite Albert 
102-Kur bei uns machen. 

Wir sehen, daß bei allen Patienten bestehende Erscheinungen völlig 
geschwunden sind. Wir sehen ferner, daß kein einziger Fall rezidivierend 
erkrankt ist und sehen endlich eine sehr gute Beeinflussung der WaR. 
12 von 16 Patienten sind am Beginn ihrer 2. Kur seronegativ, 3 weitere 
fast negativ, und nur 1 Fall von Paralysis incipiens bleibt serologisch 
unbeeinflußt. Bei den 6 letzten Fällen kann man einwenden, daß die 
Wirkung allein dem Bismogenol Tosse zuzuschreiben ist, obgleich hier 
die Behandlungserfolge (wohl zufällig) sogar ungünstiger sind. Aber die 
Endresultate der 10 ersten Fälle durch eine Schmierkur erklären zu 
wollen, geht nicht‘an. So müssen wir nach unserer Ansicht aus dieser 
kleinen Zusammenstellung auf eine sehr gute klinische Wirksamkeit 
des Albert 102 schließen. 

Besonders hervorheben möchten wir Nr. 10 dieser Tabelle: ein 
4 Monate alter, schwer kongenital syphilitisch erkrankter Säugling, der 
nach einer Kur seronegativ ist, und Nr. 3, eine gravide Patientin, die 
am Ende der 2. Kur ein gesundes Kind zur Welt bringt. Auch der Fall 9 
ist bemerkenswert. Eine Patientin, die im Februar 1924 eine Kur von 
12 Bismutinjektionen machte, im September 1924 eine von 16 Injek- 
tionen, kommt im Dezember 1924 mit stark positiver WaR., breiten 
Condylomen und positivem Spirochätenbefund. Am Ende ihrer Albert- 
102-Kur sind die Erscheinungen abgeheilt, die WaR. negativ. Dieser 
Befund bleibt bestehen bis zum Beginn der 4. Kur. 

Ähnlich liegt der folgende Fall: Ein Säugling (!/, Jahr alt), macht 
2 Kuren mit Neosalvarsan und Hg. Die Erscheinungen schwinden 
zwar, doch bleibt die WaR. unverändert +++. Die 3. Kur mit 
Albert 102 und Hg endet mit seronegativem Befund. 


19* 
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Besonders gut hervorgehoben wird die vorzügliche klinische Wirkung 
von Albert 102 durch folgende kurze Krankengeschichte: 

Hildegard R., 10 Jahre. Mutter Puella. Mit !/, Jahr erste Kur, 
mit 2 Jahren zweite Kur (Schmierkur), mit 3 Jahren dritte Kur (Schmier- 
kur), Frühjahr 1924 4. Kur (28 Injektionen Bismogenol). Seit 1 Jahr 
Klagen über heftige Kopfschmerzen und schlechter werdendes Seh- 
vermögen. 

Befund: Kräftiges, gesund aussehendes Mädchen. Innere Organe, 
Haut und Reflexe o. B. Augen: Pupillen entrundet, r. < 1l., reflektorische 
Pupillenstarre beiderseits. WaR. stark positiv. Diagnose: Lues congenita. 

Die folgenden Augenbefunde sind vom Leiter der hiesigen Augen- 
abteilung, Herrn Prof. Kümmell, erhoben: 

31. I. 25 Sehnervenatrophie r., Sehschärfe r. 1/2 l. 3/1. Gesichtsfeld 
stark eingeengt, r. > als l. 9. II. 1. Injektion von 0,1 Albert 102 (neben 
Hg und Jod). 10. II. Sehschärfe r. ?/,., l. 5/,, Besserung am Gesichtsfeld. 
15. II. 2. Injektion von 0,2 Albert 102. 16. II. Sehschärfe r. !/., 1. 1/5» 
Gesichtsfeld fast normal. 19. II. 3. Injektion Albert 102. 20. II. Seh- 
schärfe r. 5/18, l. 5/,, Gesichtsfeld normal r. und 1. 20. III. wird die Pat. 
entlassen nach der 8. Albert-102-Injektion. Sehschärfe r. 5/,, (mit 
schwachem Hohlglas), 1. 5/5. Die WaR. ist fast negativ. Der Liquor- 
befund ist negativ. 

Ist im Hinblick auf die voraufgegangene intensive Behandlung mit 
Hg und Bismogenol schon die günstige Beeinflussung der WaR. un- 
bedingt dem Albert 102 zuzuschreiben, so ist es im besonderen Maße die 
ganz auffallende Beeinflussung der Sehstörung, um so mehr, als wir 
wissen, wie gefährlich die Anwendung von Salvarsan gerade bei einer 
Sehnervenatrophie ist. Wir sehen in diesem Falle ein sehr beweisendes 
Beispiel für die gute klinische Wirkung und Verträglichkeit des Albert 
102. Daß die Wirkung auf Nervenlues wohl überhaupt gut ist, wie es 

(alberlah und später Pfeiffer betonen, zeigt auch der folgende Fall: 

23 jährige Patientin. Lues cerebri. Infektion unbekannt. WaR. 
+++. R. Pupille verengt, lichtstarr. Nach einer Albert-102-Kur ist 
die bei derartigen Erkrankungen ja bekanntlich schwer zu beeinflussende 
WaR. fast negativ. Die r. Pupille zeigt schwache Lichtreaktion. 

Eine vollständige Zusammenfassung der Beeinflussung der WaR. 
durch unsere Behandlung gibt die Tabelle 2. 

Zur richtigen Wertung dieser Zusammenstellung muß gesagt werden, 
daß die Untersuchungen, angestellt vom Serologen des Krankenhauses, 
Dr. Jacobsthal, nach der Originalmethode sowie nach der von ihm ein- 
geführten Kältemethode, die sich als sehr empfindlich erwiesen hat, 
ausgeführt sind. Die meisten der als gebessert geführten Fälle sind 
nach der Originalmethode seronegativ. Außerdem mußte wegen der 
ja allgemein bekannten Schwierigkeit, Patienten zur Nachuntersuchung 
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Tabelle 2. 
| une WaR. WaR. Lues I Lues I 
a abe È i gebessert |negativ gew.| negativ | schwach + 
a cong. A geblieben | geworden 
l i nd ‚o f = . ER aus, In en - 
































200 Fälle der . 
1. Versuchsreihe | 19 55 25 36 Fälle | 1 Fall 
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2. Versuchsreihe 9 46 45 4 Fälle | 
300 Fälle der 
3. Versuchsreihe | 11 3l | 58 | 17 Fälle 





zu bekommen, die Untersuchung bei Beendigung der Kur vorgenommen 
werden. Der geringe Prozentsatz der Fälle, der seine Nachkur im 
Krankenhause macht, und die spärlichen Angaben, die wir von der 
Fürsorge erhalten konnten, bestätigen die Annahme, daß 2—4 Wochen 
nach der Kur die Resultate nicht unerheblich günstiger sind. Unter 
diesem Vorbehalt angesehen sind die Resultate sehr gute, mindestens 
ebenso gute wie beim Salvarsan. Die Prozentzahlen, nur für Lues II 
ausgerechnet, würden noch erheblich günstiger lauten, da dann ja aus 
Rubrik 1 und 2 eine große Zahl von Metalues, Lues congenitale, Lues 
latens, Lues III ausfallen würde zugunsten der Prozentzahl von Rubrik 3. 
Daß Patienten, die ihre Kur vorzeitig abbrachen, mit aufgeführt sind, 
drückt ebenfalls auf die Zahlen. Bemerkt sei ferner, daß Patienten, die 
mit negativer WaR. zur Nachkur kommen und am Ende der Kur wieder 
negativ sind, in dieser Aufstellung natürlich nicht berücksichtigt wurden. 

Ein besonderes Interesse kann eine kleine Zusammenstellung der 
WaR. der jetzt rein mit Albert 102 behandelten Fälle beanspruchen: 

Die WaR. blieb 2mal unverändert, wurde 3mal gebessert, wurde 
3mal negativ. 2 Fälle von Lues I blieben negativ. 

Sie beweist, daß Albert 102 allein die Serumreaktion günstig beeinflußt. 

Wenn wir in der 1. Rubrik nur 25% der Fälle als negativ geworden 
verzeichnet finden, so hat das seinen Grund wahrscheinlich in der ver- 
suchsweisen Anwendung des Mittels mit teils ganz kleinen Dosen, 0,05, 
0,1 pro Injektion. Der Unterschied zwischen der 2. und 3. Aufstellung, 
45 und 59%, kann ein reiner Zufall sein, er kann aber auch darauf be- 
ruhen, daß wir in letzter Zeit dazu übergehen, als normale Dosis 0,3 
statt 0,2 zu nehmen ohne Benachteiligung der Verträglichkeit. Die 
Beeinflussung der WaR. durch Albert 102 ist also sehr gut, was auch 
Fälle wie die folgenden zeigen mögen: 

1. Pat. hat ambulant 7 Salvarsankuren gemacht. WaR. unverändert 
positiv. Nach einer Albert-102-Kur (8. Kur) WaR. negativ. 9. Kur 
negativ begonnen, negativ beendet. 


Sy H. Ritter und Westphalen: 

>» Pat. hat 6 Salvarsankuren gemacht. WaR. unverändert positiv. 
Nach einer Albert-102-Kur (7. Kur) WaR. negativ. 8. Kur negativ 
begonnen, negativ beendet. 

Wir könnten noch mehr ganz ähnliche Fälle aufzählen, wollen uns 
aber mit diesem Hinweis begnügen. 

Wenn wir also gesehen haben, daß nach unseren Erfahrungen das 
Albert 102 in seiner Wirkungsweise klinisch und serologisch dem Sal- 
varsan getrost an die Seite gestellt werden kann, so würden wir noch 
keinen Grund haben, ein derartiges Mittel zu empfehlen, wenn es nicht 
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Abb. 1. 


eine Eigenschaft besäße, die das Albert 102 über das Salvarsan stellt, 
und das ist die geringere Toxizität. Wir als Kliniker wollen nicht darauf 
eingehen, warum das Albert 102 bei gleicher Wirkungsweise geringere 
toxische Wirkungen entfaltet, sondern wir wollen nur die Tatsache 
hervorheben, daß bei über 6000 Injektionen nicht eine einzige ernst- 
haftere Störung aufgetreten ist. Wir haben keine Dermatitis und keinen 
Ikterus gesehen und nur ganz vereinzelt (die Fälle sind zu zählen) 
leichtere flüchtige vasomotorische Störungen. Wie ungefährlich im 
Gegensatz zum Salvarsan das Albert 102 ist, geht daraus hervor, daß 
wir viele Fälle, die eine Salvarsandermatitis auch schwereren Grades 
bekommen hatten, anstandslos mit Albert 102 zu Ende behandeln 
konnten. Als Paradigma möchte ich Ihnen einen typischen Fall zeigen: 

Auf Neosalvarsan 0,45 Schüttelfrost, Temperatur 40, leichtes Ery- 
them. Nach Abklingen des Fiebers wagten wir eine zweite Neosalvarsan- 
injektion 0,3, in Natrium-Thiosulfatlösung gelöst. Wiederum Fieber 
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und leichtes Erythem. 5 Tage später wurde Albert 102 0,3 laufend gut 
vertragen. 

Wir haben ferner einem Patienten mit Tabes eine Behandlung an- 
gedeihen lassen, welche die unglaubliche Verträglichkeit des Albert 102 
demonstriert. Der Patient erhielt jeden 2. Tag 0,4 g Albert 102, Ge- 
samtdosis bis jetzt 12 g. Patient fühlt sich außerordentlich wohl, hat 
keinerlei Störungen. Wie Hofmann schreiben kann ‚‚die Toxizität des 
Albert 102 im Verhältnis zum Salvarsan ist recht hoch und rechtfertigt 
wohl die Vorsicht unserer Dosierung‘‘, ist uns unbegreiflich. Aus den 
angegebenen Fällen geht wohl für jeden Beurteiler mit aller Deutlichkeit 
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Abb. 2. 





die geringere Toxizität des Albert 102 hervor. Niemand würde unge- 
straft entsprechende Salvarsandosen verabreichen können oder Fälle 
von Salvarsandermatitis weiter mit Salvarsan behandeln dürfen. 


Zum Schluß möchten wir noch auf 2 weitere Eigenschaften des 
Albert 102 Ihr Augenmerk lenken. Das ist einmal das Kupieren der 
Malaria tertiana (Impfmalaria). Auf unserer Station werden alle liquor- 
positiven Fälle nach dem Kyrleschen Vorbilde mit Malaria behandelt. 
Seit langer Zeit kupieren wir die Malaria nicht mehr mit Chinin, sondern 
dadurch, daß wir auf der Höhe der letzten Fieberzacke 0,3 Albert 102 
verabfolgen, womit gleich die nächste Kur beginnt. Sie sehen den Er- 
folg auf beifolgender Tabelle. 

Bis jetzt haben wir keinen Fehlschlag mit dieser Methode gehabt. 

Die zweite Eigenschaft ist die Beeinflussung des Milzbrands. Wir 
können berichten über 2 Erkrankungen an Milzbrand, die mit Albert 102 
behandelt wurden: 
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l. Pat. wird eingeliefert mit Pusteln am r. Kieferwinkel. Derbes 
Ödem der entsprechenden Gesichtshälfte. Pat. ist benommen, obstipiert. 
Kaum Nahrungsaufnahme. Temperatur 39,8. Bekommt Albert 102 
0,3. Am Tage darauf Sensorium frei, Temperatur 37,4. Keine subjek- 
tiven Beschwerden. Appetit genügend, Ödem zurückgegangen. Nach 
14 Tagen fast geheilt entlassen. 

2. Pat. wird eingeliefert mit Milzbrandpusteln an der linken Wange. 
Ausgedehntes Ödem der entsprechenden Gesichtshälfte. Pat. ist etwas 
benommen. Diarrhöe, im Stuhl Milzbrandbacillen nachgewiesen. Tem- 
peratur fast 40,3. Auf Albert 102 0,3 Temperaturabfall auf 37,4. 2 Tage 
darauf erneut Temperaturanstieg auf 39,6; darauf erneut Albert 102. 
Promptes Absinken der Temperatur. Rasches Zurückgehen aller Krank- 
heitserscheinungen, so daß der Pat. bald darauf geheilt entlassen wurde. 

Für die Überlassung dieses 2. Falles danken wir dem Oberarzt der 
chirurgischen Abteilung, Herrn Dr. Reinecke. 

Es sollen nun aus diesen 2 Fällen, die uns bisher zur Verfügung stehen, 
keinesfalls weitgehende Schlüsse gezogen werden. Jedoch ist eine 
prompte Wirkung des Albert 102 unmöglich zu verkennen, und die Er- 
gebnisse berechtigen durchaus zu weiteren Untersuchungen, die ange- 
stellt werden sollen, sowie uns neues Material zur Verfügung steht. 

Das Ziel, das Arning und wir uns gestellt haben, gleiche Wirkungs- 
weise wie Salvarsan bei geringerer Toxizität, ist nach unseren 3jährigen 
Erfahrungen erreicht. 


Diskussion. 


Herr v. Zumbusch-München betont, daß an der Münchner Klinik allerdings 
mit größeren Dosen (5—6 g) die Resultate mit Albert 102 gut waren, die Diffe- 
renz gegen Oelze dürfte darauf zurückzuführen sein, daß er zu kleine Dosen 
benutzt hat. 


Herr Moncorps-München. Die Prüfung des Präparates Albert 102 umfaßte 
außer der klinischen Prüfung auch die Feststellung des Speicherungsablaufs und 
der As-Ausscheidung. Die Speicherungsversuche an 42 Tieren ergaben durch- 
wegs höhere As-Werte im Zentralnervensystem im Vergleich zu den Neosalvarsan- 
tieren; ferner war die progressive As-Speicherung der Haut auffällig. Bezüglich 
der Ausscheidungsverhältnisse, gewonnen an 22 Patienten, ergab sich als Haupt- 
ausscheidungsort die Darmwand; durch die Niere wird unverhältnismäßig wenig 
As eliminiert. Die Ausscheidung ist schleppend; bei mehrmaligen Injektionen wird 
die Ausscheidungskurve unregelmäßig. Die klinische Beurteilung des Präparates 
wurde an 105 Kranken, die ausschließlich mit Albert 102 behandelt wurden, ge- 
wonnen. Die Befunde über gute spirochätocide Wirkung, rasche Beeinflußung 
der spezifischen Erscheinungen und eine durchaus günstige Beeinflußung des 
Blut-WaR. decken sich mit denen von Arning, Ritter und Westphalen, Die Dis- 
krepanz zu Ockes Befunden wird in einer offensichtlichen Unterdosierung gesucht. 
Die in ciner Kur verabreichte Menge betrug 5—6 g Albert 102. 
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Herr Ruete-Marburg. 31 Fälle (Frauen) rein mit Albert behandelt. Neben- 
erscheinungen gering. Einmal Thrombose der Vene. Erfolge: Stets Gewichts- 
zunahme:; ca. 400g pro Woche. Spirochäten verschwunden nach 24 Stunden 


f i in 4 Fällen, nach 48 Stunden in 3 Fällen, nach 72 Stunden in 3 Fällen. Über- 


häutung auch prompt. 

WaR.: Lues I nach der Kur negativ 1 Fall. 

WaR.: Lues II nach der Kur in 40% negativ. 

WaR.: Lues latens nach der Kur in 30% negativ. 

Nach l4stündigem Stehen gut vertragen. Salvarsandermatitis mit Albert 
gut zu Ende behandelt. 


Herr Schäfer-Poliklinik Göttingen. 40 unkombiniert behandelte Patienten bei 
stärkerer Dosierung (0,2—0,4 einzeln, 3,5—4,0 im ganzen). Klinisch wurde lang- 
samer Rückgang der geschlossenen, schnellerer der offenen Formen beobachtet. 
Spirochätenrückgang ungleichmäßig, einmal bei schon überhäutetem P.A. nach 
3,0g „Albert 102° noch reichlich Spirochäten. WaR. nur in 2 Fällen negativ 
geworden, allermeist nur gering abgeschwächt. Ein seronegativer P.A. wurde 
trotz höherer Dosen unkorrigierbar stark positiv. 2mal Rezidiv 14 Tage nach 
beendeter Kur. 

Nebenerscheinungen: In 4 Fällen traten sofort nach der Injektion starke 
stechende, nach Brust und Rücken ausstrahlende Schmerzen auf, die einmal zum 
Kollaps führten. Am nächsten Tage Injektionsstelle und Venenverlauf ohne nach- 
weisbare Veränderung (toxischer Gefäßwandkrampf?). 4mal Durchfälle kurz- 
dauernder Natur, Übelkeit, Erbrechen, Fieber. 2mal während der Kur auf- 
tretende, zunächst follikulär angeordnete, dann diffus erythematöse, juckende, 
schließlich abschuppende Exantheme am Rumpf. In einem Fall Ikterus 14 Tage 
nach Beendigung der Kur, der nach einer Bismogenolinjektion zurückging. 


Herr K. Herxheimer-Frankfurt weist darauf hin, daß ein Syphilismittel in 
bezug auf die klinischen Symptome, Treponemen, WaR., Lumbalpunktat, Rezi- 
dive und vor allem bzw. der Dauerleistung zu beurteilen ist. ‚Albert 102“ ist 
noch nicht lange genug beurteilt, aber bezüglich Klinik, Reaktion, WaR. erreichte 
es das Salvarsan nicht in 30 Fällen. Auch von Salluen sind wir nach 25 Fällen 
abgekommen. 


Herr Arning-Hamburg kann die außerordentlich von den Hamburger, Münche- 
ner, Marburger und Hohenmark Resultaten abweichenden Resultate von Oelze, 
Herxheimer und Schaefer (Göttingen) nichts anders erklären, als daß das Mittel 
noch nicht in der Fabrikation vollständig gleichmäßig hergestellt worden sein mag. 
Die Prüfung muß weiter gehen, da das Fortfallen der bei allen anderen Silber- 
salvarsanen vorkommenden schweren Schädigungen doch sicher einen Fortschritt 
darstelle. 


Herr Kalberlah-Hohenmark. Oelze hat ebenso wie Hoffmann unterdosiert 
behandelt (2mal 0,2 wöchentlich), im Sinne von Ehrlich mit Reizdosen. Beide 
Autoren stützen sich darauf, daß Kolle eine größere Giftigkeit des Albert 102- 
Präparates als Neosalvarsan nachgewiesen habe. Die Anwendung in der Klinik 
hat eigentlich schon das Gegenteil bewiesen, denn die gute Verträglichkeit wird 
ja von allen Seiten bestätigt, ja von Oelze selbst. Kolle begründet seine Behaup- 
tung über die höhere Giftigkeit damit, daß die Toleranzdosis bei Neosalvarsan 
höher sci als bei Albert 102. Das ist richtig, aber von der Höhe der Toleranzdosis 
hängt bekanntlich die Giftwertung eines Mittels nicht ab. 
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Zu der Mitteilung von Moncorps über Speicherungsversuche ist noch nachzu- 
tragen, daß Albert 102 in deutlich nachweisbaren Mengen fast ebenso hoch wie 
in der Haut, im Gehirn gespeichert wird, was für die Prophylaxe der Metalues von 
größter Bedeutung ist. 


Herr Worms-Berlin. Bei der experimentellen Kaninchensyphilis konnte in 
7 Versuchen nur mit erheblich höheren Gaben, als sie Kalberlah angegeben hat. 
und zwar mit 10 mg pro Kilo in einem Falle eine völlige Abheilung der manifesten 
Erscheinungen in 37 Tagen erzielt werden, allerdings trat selbst hier ein Rezidiv 
6 Monate nach der Behandlung auf —, während in einem weiteren mit der gleichen 
Dosis behandelten Falle das Tier noch nach 43 Tagen nicht ganz von dem Primär- 
affekt befreit war. Gaben von 5 mg pro Kilo ließen am 7. Tage nach der Injektion 
noch gutbewegliche Spirochäten erkennen, Gaben von 3 mg pro Kilo sogar noch 
am 82. Tage bei völlig unbeeinflußt gebliebenen Erscheinungen. Die Auftragung 
bis zu 20 proz. „Albert 102°-Glycerinlösungen auf offene Schanker ließ in einigen 
Fällen anfangs eine deutliche Wirkung erkennen, jedoch konnten völlige Ab- 
heilungen erst nach 40 und 54 Tagen beobachtet werden, d. h. nach Zeiten, in 
denen auch spontane Abheilungen vorkommen können. 


Herr Kolle-Frankfurt a.M. Das Präparat Albert 102 stellt, wie ich bereits in Inns- 
bruck auf der deutschen Naturforscherversammlung mitgeteilt habe, kein prinzipiell 
neues Präparat dar. Es gehört zur Gruppe der Arsenobenzolderivate. In seiner Ein- 
führung in die Chemotherapie würde also kein neues Prinzip zu erblicken sein. 
Die tierexperimentellen Angaben, welche für die Patentierung des Präparates 
und seine Einführung in die Therapie zunächst maßgebend sein sollten, sind auf 
breiter Basis inzwischen nachgeprüft und zwar unter denselben Bedingungen 
wie die Toxikologie und Heilkraft des Salvarsans bestimmt werden. Es hat sich 
dabei ergeben, daß das Präparat 3 mal so giftig ist, als Neosalvarsan, daß es zwar 
in geringerer Dosis eine Heilwirkung entfaltet, daß aber der chemotherapeutische 
Index entgegen den Angaben Kalberlahs kein besserer ist, als der der Salvarsan- 
präparate. Es können deshalb die Tierversuche nicht herangezogen werden zur 
Begründung der Einführung dieses neuen Salvarsanpräparates. Derartig giftige 
und zum Teil noch wirksamere Präparate besitzt das Speyerhaus in größerer Menge. 
Es war ja aber gerade ein großer Vorzug des Salvarsans und seiner Derivate, daß 
sie so ungiftig waren, daß man von ihnen größere Mengen den Patienten einver- 
leiben kann. Das Präparat Albert 102 ist lange nicht so wirksam wie Silbersal- 
varsan, und doch vermochte das Silbersalvarsan, das als wirksamstes Salvarsan- 
präparat zu betrachten ist, nicht das Ncosalvarsan in der Praxis zu verdrängen. 
Der Grund hierfür ist hauptsächlich darin zu suchen, daß man ein für alle Arseno- 
benzolderivate fast gleiches bestimmtes Minimalquantum der Arsenobenzol- 
derivate dem Körper einverleiben muß, um eine nachhaltige therapeutische Wir- 
kung zu erzielen. Wir wissen durch die neueren Untersuchungen, namentlich durch 
die von mir mitgeteilten Abortivheilungsversuche bei Kaninchensyphilis, daß es 
weniger auf die Art des verwendeten Arsenobenzolderivates ankommt, um sichere 
Abortivheilung zu erzielen, als auf die Zeit, innerhalb der man mit der Arseno- 
benzolbehandlung beginnt. Der Wert des Salvarsans liegt in der Frühperiode 
und vor allen Dingen auch in der Beseitigung der Ansteckungserscheinungen und 
der Abtötung der Spirochäten in denselben. Hier scheint Albert 102, namentlich 
nach den Mitteilungen von Oelze, erheblich weniger zu leisten als andere Salvarsan- 
präparate. Ich sche deshalb keinen Grund ein, zumal auch die klinischen Ergebnisse 
von verschiedenen Seiten doch nicht sehr günstig lauten, zu den bekannten und be- 
währten Salvarsanpräparaten noch ein neues von so hoher Giftigkeit hinzuzufügen. 
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68. Herr H. Krösl-Innsbruck: Weitere Erfahrungen mit Northovan 
und Spirocid. Mit 6 Textabbildungen. 


Die guten Erfahrungen, die wir an der Innsbrucker Klinik schon 
im vorigen Jahre mit der kombinierten Northovan-Spirocidbehandlung 
der Lues gemacht hatten, ließen es angebracht erscheinen, die beiden 
Mittel weiter zu erproben. Es wurden daher auf Veranlassung Pro- 
fessor Merks alle zur Aufnahme gelangten Luetiker dieser Behandlung 
unterzogen. 

Bis zum Mai vorigen Jahres hatten wir unsere Lueskranken nur mit 
Northovaneinspritzungen in die Blutbahn und nebenher laufender Hg- 
Darreichung (intramuskulär oder in Form der Schmierkur) behandelt, 
dann kam die Zeit des Spirocid, und als sich sowohl Northovan als auch 
Spirocid allein als ausgezeichnete antiluetische Mittel erwiesen hatten, 
wurden nun diese zusammen verabreicht. 

Ich bin heute in der Lage über 182 derartig behandelte Luetiker 
zu berichten, die den verschiedensten Stadien der Lues angehörten und 
dementsprechend auch die mannigfachsten Erscheinungen dargeboten 
haben. 

Zuerst will ich noch kurz den Gang einer solchen kombinierten 
Northovan-Spirocidkur schildern. Der Kranke bekommt am ersten 
Tag gleich das erste Northovan intravenös. Am 2. Tag bekommt er 
das erste Gramm Spirocid und zwar in der Form, daß er Mittag und 
Abend nach dem Essen 2 Pastillen zu je 0,25 g nimmt. Am 3. Tag folgt 
wieder eine Northovaneinspritzung, am 4. wieder ein Spirocid und das 
geht nun wechselweise so fort, bis der Kranke 5 Northovaninjektionen 
bekommen hat, also bis zum 10. Tag. Nun wird nur das Spirocid 
weiter gegeben, in der gleichen Weise wie bisher, jeden 2. Tag 1 g, bis 
zur Summe von 15 g. Die Behandlungsdauer ist also mit 30 Tagen zu 
bemessen. 

Von den 182 Kranken zeigten 26 eine primäre, seronegative Lues, 
9 eine primäre, seropositive, 97 hatten Lues II, 19 eine Lues latens 
seropositiva, 24 Lues III, 4 Lues congenita und 3 eine beginnende Tabes. 


Bei den 26 seronegativen Primärfällen wurde die Abortivheilung 
mit dieser neuen Behandlungsart versucht. Geheilt wurden alle 26 ent- 
lassen und war auch bei keinem die Seroreaktion im Verlaufe der Be- 
handlung oder nachher positiv geworden. Bei zwei solcherart anschei- 
nend geheilten Kranken kam es aber nach Ablauf von 4 bzw. 2!/, Mo- 
naten zum Auftreten von sekundären Erscheinungen. Bei beiden wurde 
dieselbe Behandlung wiederholt und ist der eine bis heute (es sind seit 
seiner zweiten Entlassung allerdings erst 5 Monate verflossen) erschei- 
nungsfrei geblieben, während der zweite wiederum nach 4 Monaten 
neuerlich mit Sekundärerscheinungen zur Aufnahme gelangte. Ob es 
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sich nun hier um 2 Fälle handelt, bei denen die Spirochäten Vanadiun | 
und Arsen resistent waren, ist wohl schwer zu entscheiden, das kam 
erst die weitere Beobachtung der beiden Kranken ergeben. Die ander: 
24 Kranken wurden alle geheilt entlassen, es kam auch bei diesen ni: 
zu einem Umschlagen der Seroreaktionen in die positive Phase. De 
Erscheinungen, also Sklerosen und Lymphknoten bildeten sich ser | 


rasch zurück und schon kurze Zeit nach der ersten Northovaninjektionu! , 


der Darreichung des ersten Grammes Spiroeid waren keine Spirochäte 
mehr nachzuweisen. Auch Neuinfektion nach gelungener Northorar- 
Spirocidkur konnten wir beobachten, und konnte ich erst vor kürzerer 
Zeit einen derartigen Fall veröffentlichen. Es hatte sich bei diesen 
Kranken zweifellos um eine Neuansteckung gehandelt, klinisch, sen- 
logisch, nach Anamnese, Inkubation usw. konnte es gar nichts ander‘ 
sein. Ein Teil dieser abortiv Behandelten steht nun schon durch lang 
Zeit (bis zu 1!/, Jahren) in steter Kontrolle und ist es bisher noch ki 
keinem zum Auftreten sekundärer Erscheinungen gekommen. Aut 
die bei den Kontrolluntersuchungen selbstredend immer vorgenommene 
Blutuntersuchung zeigte nie ein positives Ergebnis. Wenn man al 
von den 2 Fällen, die ja doch im Verhältnis zu den anderen einen gan 
kleinen Prozentsatz bilden, absieht, so muß man zu dem Schlux® 
kommen, daß mit der kombinierten Northovan-Spiroeidbehandhn: 
eine abortive Heilung der Lues möglich ist. 

Bei den 9 Kranken mit seropositiver primärer Lues konnten wir 
auch immer Heilung erzielen, auch der Umschlag der Seroreaktionen 
in die negative Phase erfolgte hier meist schon während der Behandlung. 
wobei allerdings zu berücksichtigen ist, daß mitunter nicht komplette 
Hemmungen vorlagen. Bei diesen Kranken konnten wir aber auch 
mitunter das Auftreten einer Jarisch-Herxheimerischen Reaktion beb- 
achten, die meist schon nach dem ersten Gramm Spiroeid auftrat. 

Kranke mit sekundärer Lues wurden 97 dieser Behandlungsart zu 
geführt. Die Erscheinungen wurden verschieden beeinflußt. Am schnell- 
sten verschwanden die Erscheinungen an der Mundschleimhaut, dit 
meist schon am 2. oder 3. Tag nach Behandlungsbeginn restlos ge- 
schwunden waren. Auch seborrhoische Papeln, Impetigines luetica 
cap. und nässende Papeln der Genital-Analgegend wurden sehr bald 
trocken, verflachten und waren nach 6—10 Tagen nur mehr als livide 
Flecke erkennbar. Von den Exanthemformen schwanden am ehesten 
die makulösen, während die papulösen, pustulösen und die rupiösen 
Formen sich als ziemlich hartnäckig zeigten. Überhaupt scheinen durch 
diese Behandlungsart am besten solche Formen beeinflußt zu werden. 
die ziemlich oberflächlich sind und bei denen es noch nicht zu stärken! 
Bindegewebsbildung gekommen ist. Was nun das Verhalten der Sem- 
reaktionen bei diesen Fällen anbelangt, so muß zugegeben werden, dab 
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diesbezüglich unsere Erfahrungen nicht so günstig sind, wie in bezug 
auf Rückgang der Erscheinungen. In einem Großteil der Fälle war 


`- nach Beendigung der Kur der Blutbefund noch positiv geblieben oder 


nur schwächer geworden. Allerdings kam es auch vor, worauf ich schon 


"> seinerzeit hingewiesen habe, daß nach einiger Zeit, gelegentlich einer 


Nachuntersuchung, ohne inzwischen erfolgter Behandlung die WaR. 


~ir. und die MTR negativ geworden waren, was darauf hindeutet, daß die 
-ir Umstimmung erst später stattfindet und die Mittel anscheinend nach- 
haltige Wirkung haben. Rezidive nach der Northovan-Spirocidbehand- 
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ne lung kamen bisher 6 neuerlich zur Beobachtung. Sie traten 2 bis 5 Mo- 


nate nach beendeter erster Kur auf und betrafen mit Ausnahme eines 
Falles Kranke, die nach Beendigung der ersten Kur noch einen positiven 
serologischen Befund hatten. 

Bei den Fällen mit tertiären Erscheinungen waren es auch die Er- 
scheinungen an der Haut, die am besten beeinflußt wurden. Serpiginöse 
Syphilide zeigten einen raschen Rückgang der Infiltration und heilten 
in 2 bis 3 Wochen ab. Gummöse Prozesse reagierten nicht gleichartig. 
So hatten wir z. B. Fälle von Knochengummen, die eine befriedigende 
Abheilung zeigten, während Gummen der Leber und anderer Organe 
sich recht hartnäckig zeigten, so daß es des öfteren nötig war zu dem 
altbewährten Jodkali seine Zuflucht zu nehmen. In diesen hartnäckigen 
Fällen gaben wir auch nebenher noch Bi in Form von intramuskulären 
Injektionen. Die Seroreaktionen blieben bei den Tertiärluetischen 
immer stark positiv. Jedenfalls hat aber diese Behandlung einen Vorteil, 
daß das Northovan als auch das Spirocid von den Kranken gut ver- 
tragen wird. Im Vergleich zu den bisher geübten Behandlungsarten 
konnten wir nur den einen Nachteil finden, daß die Seroreaktionen 
nicht beeinflußt werden, wenn auch bei kombinierter Neosalvarsan-Hg 
oder Bi-Kur dies auch der Fall sein kann. 

Bei Lues congenita hatten wir Gelegenheit diese Behandlungsart 
in 4 Fällen zu versuchen, immer mit sehr gutem Erfolg. Besonders 
war ein Fall, der einen 2ljährigen jungen Mann betraf, bemerkenswert. 
Der Kranke, der das somatische Bild eines l3jährigen bot, zeigte bei 
seiner Aufnahme schwerste Veränderungen einer Lues hereditaria tarda. 
Bis zu seinem 14. Lebensjahre immer gesund, trat dann plötzlich ein 
Stillstand im Wachstum ein, dann kam es zur Gummenbildung in der 
Nase mit folgender Sattelnase, im 16. Lebensjahr bildeten sich Gummen 
an der Stirne, die zu ausgedehnten Substanzverlusten führten und jetzt 
noch als große, strahlige Narben erkennbar sind, dann kamen in rascher 
Folge Gummen der Oberarme und der Unterschenkel hinzu. Der Kranke 
wurde unter der Diagnose Tbe. verschiedentlich behandelt und kam erst 
im Januar dieses Jahres an unserer Klinik zur Aufnahme. Der Auf- 
nahmebefund lautet kurz: Multiple Gummata des 1. Oberarmes, des 
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r. Unterschenkels und des r. Ober- und Unterarmes. Narben nach 
abgeheilten Gummen im Gesicht und an der Stirne, Keratitis parenchy- 
matosa dextra, Gaumendurchbruch links vom Vomer, Sattelnase, 
Karies der oberen Schneide- und Eckzähne, Periostitis und Östitis 
gummosa humeri dextr. et sin., et radii sin., femoris sin., tibiae et fibulae 
sin., Hepatitis luetica diffusa, Lienitis. WaR. und MTR stark positiv. 
Körpergewicht: 27,60 kg. Der Kranke bekam zuerst nur die halbe 
Dosis Northovan und die halbe Dosis Spirocid, nach einigen Tagen 
jedoch, als sich zeigte, daß er beide Mittel anstandslos vertrage, gleich 
die Volldosis. Am 18. I. wurde mit der Behandlung begonnen und schon 
am 30. Tage waren die meisten Wunden geschlossen und nur noch die 
mächtigen Substanzverluste an den Unterschenkeln und des linken 
Oberarmes offen. Der Patient fühlt sich bedeutend wohler und kräftiger. 
Es ist hier nicht angängig, den ganzen Verlauf zu schildern, ich will 
nur den Enderfolg hervorheben. Am 7. III. wurde der Patient geheilt 
entlassen, sämtliche Wunden waren vernarbt und geschlossen, der 
Kranke, der bei seiner Einlieferung überhaupt nicht gehen und auch 
nicht stehen konnte, da schon an der rechten unteren Extremität Con- 
tracturen vorhanden waren, ging mit Hilfe eines Stockes allein aus der 
Klinik, das Körpergewicht hatte um ganze 11 kg zugenommen, Bart-, 
Achsel- und Schamhaare waren gewachsen, der Kranke verließ die 
Klinik, die er als Kind aufgesucht hatte, als junger Mann. 

Auch die anderen 3 Fälle, die nicht so schwere Erscheinungen dar- 
boten, wurden erscheinungsfrei entlassen, die Seroreaktion war bei 3 
dieser Fälle unverändert stark positiv geblieben, bei einem schwächte 
sich die Hemmung von +-++-+ auf ++ ab. Hervorzuheben ist hier 
noch die ungemein gute Verträglichkeit des Spirocid bei diesen Pa- 
tienten, auch von Säuglingen wurde die dem Alter entsprechend gewählte 
Menge immer sehr gut vertragen. Vom Northovan wurde meist nur 
die halbe Dosis verabreicht, Säuglinge erhielten es nicht. 

Die 3 Tabiker wurden in der gleichen Weise behandelt wie die anderen 
Kranken und erhielten überdies noch endolumbal in Zeitabständen von 
8—10 Tagen je 0,005 g Northovan. Wir konnten mit dieser Behandlung 
in allen 3 Fällen einen Rückgang der Beschwerden erzielen, doch traten 
bei zweien Rückfälle nach einigen Monaten auf. Der 3. Fall entzog 
sich der weiteren Beobachtung. Vertragen wurde das Northovan auch 
endolumbal anstandslos, es waren nie Nebenerscheinungen zu beob- 
achten. 

An Nebenerscheinungen überhaupt konnten wir die von mir schon 
früher mitgeteilten auch in der Folge mitunter wahrnehmen. Beim 
Northovan Übelkeit und Brechreiz nach der Einspritzung, Pulsverlang- 
samung oder Beschleunigung. Bei Herzerkrankungen ist vorsichtige 
Dosierung am Platze oder vorhergehende Behandlung mit Jod. Diese 
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- »Minuten zurück. Eine 
- e zweite Gruppe solcher tritt 
«erst einige Stunden nach 
„` erfolgter Injektion auf und 
w» äußert sich in unbestimm- 
„ ten Magen-Darmbeschwer- 
„den, die von uns als Vagus- 
„ reizungen aufgefaßt wur- 
.. den. Beim Spirocid sahen 


wir, mit Ausnahme dreier 


... ganz leichter Erytheme, nie 


.. Nebenerscheinungen auf- 


treten. Diese Erytheme 
schwanden nach Aussetzen 
des Mittels in 1—3 Tagen. 

Im Dezember vorigen 
Jahres begann ich auch das 
Northovan bei der experi- 
mentellen Kaninchensy- 
philis anzuwenden. Herr 
Dr. Worms vom Reichs- 
gesundheitsamte in Berlin 
hatte mir liebenswürdiger- 
weise ein Impftier des von 
ihm verwendeten Nichols- 
stammes überlassen. Ich 
kann hier wegen Zeitmangel 
nicht ausführlich auf diese 
Versucheeingehen und muß 
das einer späteren Ver- 
öffentlichung vorbehalten. 
Kurz zusammengefaßt läßt 
sich über die bisherigen Er- 
gebnisse folgendes sagen: 
Auch die experimentelle 

Kaninchensyphilis ist 

durch Northovan heilbar. 
Ich habe bisher insgesamt 
22 Kaninchen mit Northo- 
van behandelt, wobeiselbst- 
redend immer Kontrolltiere 





Abb. 1. Kaninchen Nr. II. Geimpft 11. 12. 1924. Aufnahme 
vom 10.2. 1925. Sklerosen und beiderseitige Orchitis. 





» 


Abb.2. Dasselbe Tier. Aufnahme vom 11.3. 1025 nach 
einer Behandlung mit bi.v. Northovaninjektionen, in einer 
Gesamtmenge von 0,0596 g Natriumorthovanadinat. Linker 
Hoden wieder normal, rechter zeigt den Rest der Sklerose. 
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Abb. 8. Kaninchen Nr. VII. Geimpft am 6. 2.1925, Aufnahme vom 
29.83.1925. Beiderseitige Orchitis, Sklerosen beider Hoden. 





Abb. 4. Kaninchen Nr. VII. (Kontrolltier.) Geimpft 
und photographiert am selben Tage. 
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Abb.5. Kaninchen Nr. VII. Behandelt mit 6 i. v. Northovan (Gesamt- 

menge 0,0425g NaOVa). Fast geheilt, Aufnahme vom 14.4. 1925. 

Inzwischen ist vollständige Heilung erfolgt und das Tier seit derselben 

durch einige Monate in Beobachtung, ohne daß sich Rezidive ge- 
zeigt hätten. 





Abb. 6. Kaninchen Nr. VIII, das als Kontrolltier unbehandelt blieb, zeigt 
am 14.4.1925 mächtige Nekrosen an beiden Hoden. Diese fielen dann 
ab, und das Tier verendete vor 3 Monaten. 
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unbehandelt blieben. Während nun diese Kontrolltiere ihre Erscheinung: . 


behielten, ja diese stärker wurden, konnte bei den behandelten Tieren : 


einer Behandlungszeit von 1 Monat durchschnittlich immer Heilunger: 


werden. Die Injektionen wurden intravenös in die Ohrvene vorgenonn:: 


und in einer Menge von 0,01 g Natriumorthovanadinat gegeben. 1kg Kë 
pergewicht würde allerdings nur 0,0007 g auf den Menschen umgerch: 
ergeben, doch haben die ersten Versuche über die Verträglichkeit d- 
Mittels beim Tier ergeben, daß das Northovan in erheblich größr: 
Mengen vom Tier vertragen wird. Erst bei Injektion von 0,03 bis 08: 
— also der 12—16fachen menschlichen Dosis — tritt der Tod sfr 
im Anschluß an die Injektion auf. Bei einer Dosierung von 0,01 g wx. 
also (das Tier zu ca. 31/, kg gerechnet) jedesmal die öfache menschlic 
Dosis vom Kaninchen glatt vertragen, eine Menge, die beim Menxt*. 
wohl sicher zu bedenklichen Nebenerscheinungen führen dürfte. N 
der erfolgten Einspritzung sitzen die Tiere meist eine Zeitlang ni: 
da, atmen etwas beschleunigt, um nach 10—15 Minuten ihre gewohr: 
Lebhaftigkeit und Freßlust wieder zu bekommen. Derart mit Northor: 
geheilte Tiere habe ich nun schon einige seit 18. III. 1925 in Beohat 
tung, ohne daß es bei einem zu einem Rezidiv gekommen wäre. I 
unbehandelt gebliebenen gingen entweder zugrunde, oder es wurde # 
Hoden nekrotisch und fiel nach einiger Zeit ab. Auch Prophrlux 
versuche wurden vorgenommen, in der Art, daß geimpfte Tiere skr 
nach der Impfung einer Northovankur unterzogen wurden, was Wi 
Verwendung des Nicholsstammes zu sicheren Resultaten führt, da èt 
selbe bekanntlich in 100°, angeht. Hier erlebte ich allerdings we 
5 Fällen dreimal insofern eine Enttäuschung, als die Infektion tn: 
der Behandlung haftete und die Tiere luetische Erscheinungen bekant 
Auch serologisch wurden die Tiere vor und nach der Behandlung un 
sucht und zwar wendete ich die MTR und die WaR. in der Modifikatı 
nach Sachs und Georgi an, die mir die besten Resultate gaben. Die Tier 
die vor der Behandlung positive Seroreaktionen zeigten, verloren diex 
nach der Heilung und zwar wurde zuerst die WaR. negativ, erst eini 
Zeit später die MTR. 

Ich will mir nun nur noch erlauben, an der Hand einiger Di 
positive die Erfolge bei der experimentellen Kaninchensyphils ” 
veranschaulichen. 


69. Herr M. Oppenheim-Wien: Spiroeid (Stovarsol) bei Syphilis. 


Auf Grund von mehr als 200 Fällen von Syphilis aller Stadien. "t 
Verfasser seit seiner ersten diesbezüglichen Publikation im Febr 
1924 mit Spirocid und Stovarsol behandelt hat, kommt der Verf! 
zu folgenden Resultaten. Es gibt kein anderes intern gegebenes Ant- 
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syphiliticum, das dem Spirocid auch nur nahekommt. In der Raschheit 


'. seiner Wirkung auf syphilitische Erscheinungen ist es nur mit dem 


Salvarsan vergleichbar. Die Toxizität ist bei entsprechender Form der 
- Darreichung und ärztlicher Kontrolle eine geringe. Von Schädigungen 
kamen nur solche der Haut zustande (scarlatiniforme Erytheme, Der- 
matitis), die rasch zurückgingen. In bezug auf das Nervensystem 
- konnte bis jetzt nichts Schädliches beobachtet werden. Sehr deutliche 
- Jarisch-Herxheimer-Reaktionen und gewöhnlich Spirochätenfieber folgen 
der ersten Dosis; sogar schon nach !/, Pastille. Alle mit Spirocid und 
Wismutpräparaten abortiv behandelten seronegativen Primärfälle sind 
bis jetzt — Beobachtungszeit bis zu 1?/ Jahren — seronegativ ge- 
blieben. Auch viele seropositive Primäraffekte zeigen ein ähnliches 
Verhalten; mit Spirocid und Stovarsol allein behandelte Sekundärfälle 
zeigen nur wenig Rezidive. In kombinierter Behandlung verhalten 
sie sich ähnlich wie mit Salvarsan kombiniert behandelte, nur wird die 
Wassermannreaktion weniger rasch beeinflußt. Tertiäre Syphilis wird 
sehr günstig beeinflußt, ebenso floride Syphilis der Säuglinge, die das 
Präparat gut vertragen. Die Seroreaktionen werden weniger rasch als 
bei Salvarsanbehandlung negativ. Die Lumbalpunktionen zeigen ein 
Verhalten wie bei kombinierter Salvarsanbehandlung. Was die prophy- 
laktische Wirkung betrifft, so blieben die von mir behandelten Fälle, 
die der Gefahr einer luetischen Infektion ausgesetzt waren, erscheinungs- 
frei. Es ist also das Stovarsol unbedingt in solchen Fällen unter Kon- 
trolle des Arztes zu versuchen. Bei Hautkrankheiten hat es versagt, 
dagegen wirkt es allgemein und lokal gut bei Stomatitis, Angina Vincent 
und Balanitis gangraenosa. 

In Ergänzung meiner im Vortragsprogramm bereits veröffentlichten 
Schlußsätze, die auf Grund der Behandlung von mehr als 200 Fällen 
der Syphilis aller Stadien aufgestellt wurden, möchte ich mir vor allem 
auf meine Tabellen hinzuweisen erlauben, die das Gesagte erhärten. 


Tabelle 1. Stovarsol-Spirocid. Fälle der Abteilung: 




















| Klinische Formen A TA 
I. ! Seronegative Primäraffekte . . . .. 18 
II. | Seropositive Primärsffekte .. ... 25 
III. Sekundäre Lues .. .. aaa. 86 
IV. Lues (LI) latens WaR. pos... ... 21 
V. Lues (II) latens WaR. neg.. .... 11 
VI. Tertiäre Lues .. . 2.2.2 2200. 23 
VIIL Säuglings-Lues . . . . 2 220.0. 4 
VIII. | Hereditäre Lues... . 2. 22 2.. 9 
IX.  Prophylaktische Fälle ....... | l 

| 
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Tabelle 1 zeigt Ihnen die Übersicht der behandelten Fälle jl 





+ 
z 
. 

N mie nn a E. 


der Abteilung mit floriden syphilitischen Erscheinungen, im! 
Papeln am Genitale, die nach Stovarsolbehandlung bisher frei von È 
scheinungen bei konstant negativem Wassermann geblieben ist. D 
anderen prophylaktischen Fälle betrafen Ärzte und Personen meiw | 
Privatpraxis, die der Gefahr einer luetischen Infektion sehr ausgext ' 
waren und die ebenfalls bisher frei von allen Symptomen geblieben it: 


Tabelle 2. 78 Seronegative Primäraffekte. 














; Zahl Beobachtungszeit 

Therapie ‚ der Fälle | in Tagen 
Str + Bi. aoaaa. ooo g. | 69,234 
Stov + Neo-S + Hg .. | 1 | 457 
Stoy 4 ı a ` 1 | Reinfektion 408 
Spid allein... 1 | 54 
Spid + Bi. a... | 13 von 14—221 
SUME a e’ | 18 | 14—457 Tage 


Seroreaktion immer negativ. 


Tabelle 2 zeigt die seronegativen Primäraffekte (18). Ein Fal» 
Spirocid allein behandelt, hatte am 1. VII., dies der Stichtag bei all 
Tabellen, bei einer Beobachtungszeit von 54 Tagen negativen Wasserna: 
Alle übrigen wurden kombiniert behandelt —- die meisten Fälle (13) ni 
Spirocid Bismogenol — und sind bis zu einer Beobachtungszeit w 
457 Tagen frei von Erscheinung und bei negativem Wassermann i 
blieben, also ein Ergebnis, daß wohl die hohe spiroeide Kraft des St- 
varsols beweist. Bei einem Fall trat eine Reinfektion auf, wie bei Ari 
Trotzdem würde ich heute noch nicht, wie es Krösl getan hat, mit St- 
varsol allein abortiv behandeln. 


Tabelle 3. 25 Seropositive Primärafekte. 
De runs Fe ng EEE AED TEE e A 




















Therapie | Seroreaktion Liquor | Erschein. Ä een 
> ee mn 
Stov allein . | — I 8 | ee | 963 
Spid allein. 3 IE Spid Di. a | 34, 37,18 
Spid ~ He | | 
Bisa’. | = 0 aa 168 
Spid + Jig | 
-Bie N Een 1 un | B Rn 52 
Se. 4 = E -~ 142,48, 154,0 
eea 2+3- |i- | — |p 
| | neg.: bis Si 
Sip 2 + 21 — | 2 — ak alle ohne 42—311 Tap 
Symptome 
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Ein ähnliches Resultat zeigt die Tabelle 3, die 25 seropositive Primär- 
affekte umfaßt. Es ergaben sich 4 positive und 21 negative Seroreak- 
tionen. Ein mit Stovarsol allein behandelter Fall wurde bei einer Beob- 
achtungszeit von 263 Tagen negativ. Alle blieben erscheinungsfrei. 
Die längste Beobachtungszeit dieser Fälle war 311 Tage, zwei Liquor- 
befunde waren negativ. Bei manchen dieser Fälle besteht eine kurze Beob- 
achtungszeit und die sind es, die positive Seroreaktion zeigen, von denen 
aber zu erwarten steht, daß sie negativ werden, wie dies noch deutlicher 
aus der nächsten Tabelle hervorgeht. 

Tabelle 4 zeigt die Resultate bei 86 florid-luetischen der Frühperiode. 
32 negative Seroreaktionen stehen 54 positiven gegenüber bis zu einer 
Beobachtungszeit von 415 Tagen. Im ganzen traten 7 Rezidive 1l mal, 
bei 1 Fall 2 mal auf.. Lumbalpunktionen wurden 13 gemacht, davon 
waren 2 positiv. Bei diesen Fällen zeigt sich am deutlichsten das Ver- 
halten, daß, je später die Seroreaktion nach der Behandlung angestellt 
wurde, um so häufiger sie negativ befunden wurde. — Die Seroreak- 
tionen wurden während der Behandlung alle 8 Tage und nach der Be- 
handlung mindestens l mal monatlich gemacht. Würde ich die Fälle 
dieser Tabelle in 6 Monaten nochmals zusammenstellen, so würde sie 
in bezug auf die Seroreaktionen ein ganz anderes Gesicht zeigen. Dieses 
Verhalten der Seroreaktion bei Stovarsolbehandlung stimmt mit den 
Resultaten von Krösl, Pinkus, Hoffmann, Bruhns und Picardi, Lesser 
u.a. überein, wie ich es auch schon in meinen früheren Publikationen 
über diesen Gegenstand betont habe. Die Mehrzahl dieser Fälle wurde 
mit Stovarsol und Spirocid allein behandelt, und zwar als erste Kur. 
Dabei ist auffallend die geringe Zahl der Rezidiven bei einer Beobach- 
tungszeit, die sich bis zu 448 Tagen erstreckt. Es sind diese Behand- 
lungsresultate im großen und ganzen nicht viel schlechter als die- 
jenigen, die man mit Salvarsan erzielt. 

Die Tabelle 5 zeigt 21 seropositive, latente Luesfälle der Frühperiode. 
Fast alle zeigten einen ziemlich resistenten positiven Blutbefund, nach 
2—3 vorhergegangenen Kuren. 6 von diesen wurden im Verlauf der 
Stovarsol- oder Spirocidbehandlung negativ, 15 blieben positiv. Aber 
die Mehrzahl dieser ist wohl noch zu kurze Zeit nach der Behandlung, 
ein Teil der Fälle auch ungenügend behandelt, und auch hier werden 
sich die Seroreaktionen nach einigen Monaten gebessert haben. Drei 
Liquorbefunde nach Stovarsolbehandlung waren negativ. 

Die 23 Fälle tertiärer Lues der Tabelle 6 zeigen die ungemein günstige 
Beeinflussung der gummösen Lues durch Stovarsol allein, in dem alle 
ihre Erscheinungen, die zum Teil recht tiefgreifende Gummen waren, 
verloren. Die günstige Beeinflussung der tertiären Lues wird von den 
meisten Autoren zugegeben. Serologisch wurden 11 negativ, 12 blieben 
positiv, der Liquor ergab l mal ein positives und 5mal ein negatives 


hepuvyogqgun 


p 'yəquu 
'yoqun 
"yaqun 
"yaqun 

z 'yaqun 


j umy p 

I 'qoquu 
"yoqun 

g umy g 


I myI 
9 'yaqun 


M. Oppenheim 


j uomy p 
g umy z 
g myI 
ge "yaqun 


g vamy £ 
eg umy z 
L myI 
IT 'yaqun 


310 


JanjpusgaqioA 





LL wtr TA 





r i 


ru 


Gi: 





-- UURP '-4- | g | 4: Wp 
LIEI-0f -E (LIED-L'+E 
"L 161 0 | Ø S-oəy uusp 3H + 40S 3 — 
— o | Ø (Gayæqoaq 1019m 44910) + 
'L 8f o o CL 8t) — 
'L FLI ‘#9 =] 0 (9 +1 ‘2D -— 1 
"LEG '8E 0 g (e9) + 1 BO) -I 
'L L6 o g — 
CL 92 ZA) +e 
‘L 098 sıq GG T0A o Ø CL 09g z’qQ) —G 
(+ 9 pıdg "uadun) 
(+ 3 ueıny g yoru) 
(— I IeW-S 
-09N + pıdg g you) 
— I 3H + my 7 pru 
+ 97 my I yru 
+ — ý my | pru 
"L 662 sta GI uoA| +3 -F c — omy I pru 
Z +7 'yag Zum weu 
AIpızey X g + [ myg yu 
= +6 my Į yeu 
== — Į ‘myg pru 
'‘LGIP nZsIq 8z uoA — ç -- — ĮI my [ yeu 
ETE N | aonbry | aAIpIZOY = uolJN8310138 


1 


| 
| 


IF 


8? 


| 
| 


i HUHN 


SOON 
uuup ‘7 uurp ‘utajje pıdg 


nee Fep+ pidg 
ER - SII + ag 
'” BH + 1g + Ang + prds 
` * * BH + Soon + 40S 
rg + S-09N + prds 


* © BH + Aag + pidg 
7T t t AOG + pids 


"ig + pıdg 


I 3H + pıds 3 
“e rg + pids g 


I 3H + pids eg 

I 1ew-oay I 

+ pdg I 

Ipıds g 

“ uje pidS 
mY 998177 


LITHO I 
' LSH I+II 
"te EPIST HASTI 
ser T e RAOSE 
utaje AO)S 


‘ıIny SIA 





anga Ip 


148z 





əlder L 





‚wobunussyassy PU ayppfunsg 99 F NPALL 


311 


Spirocid (Stovarsol) bei Syphilis. 


yəpuegəqun 9 













































0% ð 0 -1 I * * IIL poc + pıds 
‘ZH I ‘g 'yaqun 19—08 Ø =i (T soam A) + F} f "na + prds 
88T '09 Ø Ø 7 Z “ * 1IT pof + 40S 
I D: i G 'z Di F | 
THE ENT I 'yoqun 601— 27 Ø e +8'-9 6 ' © * + uoe prdg 
a9 Mr 
'T °H T ‘g 'yoqun 807 89 ð a aa e > * WOE AQ 
U93BL ul R OTga 119p 
BunjpusyoqIo A yozs2unyyowqoog ujayosJy aonbıT UOINB910I98 [gez ofdeıoyL 
son 434017403 NPA £Z "9 MPALL 
uoaz- qog (4jepueyaq ‘Sun 9 uoaep) 
jopueyaqun 7 9zıny +c1'—9 ar Suumg 




















— ø ð (‘qoeq qoru “qaq Sun) + S-0en + pidg 

‘123 'T yoqun 8£—}I ð Ø (aq Bun) + 3 “ext prdg 

‘I 'yoqun L? o Ø ‚uadun tg) + "ag + pdg 

‘T'H T 'T'yoqun csol—0F = Ø +7 "72098 + prds 
TAPIE (yaq un) + g 

Ts AI 'Z'qun I8I— LẸ Ø ð +# 181) — 3 6 " Wee prdg 

ZAZ ‘ZAT ‘g'am 81° — CH —1 Ø +7 EI) — + 9 “rs USTe AOIS 

Sunjpusyagioa I A | aonbp] | aAIpIzey | UONNB310108 a Bu | adL, 











aD] 37u20) MISOdoLS IZ 9 IPALBL 


312 M. Oppenheim: 


Resultat. Unter diesen Fällen waren solche, die viel vorbehandelt waren 
und hartnäckig positive Seroreaktion zeigten. Hier möchte ich auch 
erwähnen, was auch Spiethoff bestätigt, daß lanzinierende Schmerzen 
der Tabiker, gastrische Krisen usw. nach einer kurzen Exazerbation und 
manchmal auch ohne diese, manchmal mit einem Schlage bei Stovarsol- 
behandlung schwinden können. Was die Behandlung syphilitischer 
Säuglinge betrifft, so stimme ich mit Lesser überein, daß das Stovarsol 
von den Säuglingen gut vertragen wird — in einem Falle traten Diar- 
rhöen ein, die bald schwanden — und daß die syphilitischen Erschei- 
nungen sehr rasch verschwinden, während die Wassermannreaktion 
gewöhnlich am Ende der Behandlung positiv bleibt. Während Lesser 
4 x !/, Tablette bei wenige Tage alten Säuglingen nehmen läßt und 
im 2. Lebensjahr bereits 4mal !/, Tablette gibt, gebe ich nur 3 mal 
1/, Pastille in 3tägigen Pausen und halte mich an den Grundsatz, so viel 
Tabletten als das Kind Kilogramm wiegt. 

Nachdem wir uns durch diese Tabellen von der bedeutenden Wirk- 
samkeit des Stovarsols, das dem Salvarsan in bezug auf Beseitigung 
der Symptome nahekommt, überzeugt haben, müssen wir noch zu 
folgenden Fragen Stellung nehmen. Die wichtigste ist wohl die: Liegt 
die toxische Dosis der therapeutischen beim Menschen so nahe, daß 
dadurch Gefahren entstehen, wie sie etwa beim Tier experimentell 
durch Kolle, Worms u.a. nachgewiesen wurden? Diese Frage ist für 
den Menschen zu verneinen. Bei obengenannter Dosierung ist die 
Toxizität des Spirocids eine geringe. Ich hatte in meinen Fällen nur 
4mal scarlatiniforme Exantheme, die unter hohem Fieber auftraten, 
aber nach Aussetzen des Mittels unter Natriumthiosulfatinjektionen 
ohne weitere Folgen zurückgingen, wobei dann Salvarsan ohne Schä- 
digung gegeben werden konnte. Einmal schloß sich an ein scarlatini- 
formes Erythem, das von einem Exanthem der Mundschleimhaut be- 
gleitet war, und das anfänglich als Scharlachverdacht isoliert wurde, eine 
Dermatitis mit Blasenbildung besonders an den Finger- und Zehen- 
enden an, die nach 14 Tagen unter Natriumthiosulfatbehandlung mit 
starker Abschuppung ausheilte. Ich bin der Ansicht, daß sich diese 
Schädigungen hätten vermeiden lassen, wenn das in den Erythemfällen 
nach jeder Spirocidgabe auftretende Fieber das Signal abgegeben hätte, 
die Spirocidbehandlung abzubrechen; die Dermatitis wäre wahrschein- 
lich nicht zustande gekommen, wenn nicht die Kranke, bereits erythe- 
matös, noch 3 Stovarsolpastillen à 0,25 erhalten hätte. Merkwürdiger- 
weise waren diese 5 schwereren Hauterkrankungen nur bei Frauen zu 
beobachten. Leichtere Hauterscheinungen, die als vorübergehende Ur- 
ticaria und morbillöse Flecke ohne Fieber auftraten, veranlaßten mich 
gewöhnlich, die Stovarsolkur zu unterbrechen. Es folgt aber daraus, daß 
das Stovarsol nur unter genauer ärztlicher Kontrolle gegeben werden 


Spirocid (Stovarsol) bei Syphilis. 313 


darf, da 5 Hautschädigungen unter 200 Fällen immerhin ein erheblicher 
Prozentsatz ist. Ähnliche Fälle vereinzelt beschreiben Hoffmann, 
Luerssen, Kromayer u.a. Es handelt sich offenbar in allen diesen Fällen 
um Arsenüberempfindlichkeit oder um Kumulierung bei zu lange ohne 
Unterbrechung fortgesetzter Gabe, denn beim Falle Hoffmann z.B. 
wurden in 7 Tagen 7 g Stovarsol gegeben. Auch Spiethoff gibt es in 
diesen Mengen in einwöchentlichen Pausen, ohne jedoch einen Fall von 
Intoxikation gesehen zu haben. Am meisten sprechen wohl zugunsten 
der geringen Toxizität des Mittels die fast regelmäßig zu beobachtenden 
bedeutenden Gewichtszunahmen bis zu 6 kg in 6 Wochen, auf die ich 
bereits wiederholt hingewiesen habe und die von den meisten Autoren 
bestätigt wurden. Es ist dies ein Gegensatz zu dem Verhalten des 
Stovarsols beim Kaninchen, bei dem Worms regelmäßig Gewichtsab- 
nahmen bis zum Tode des Versuchstieres konstatieren konnte. Die 
Niere, der Gefäßapparat, das Herz werden nicht beeinflußt. Niemals 
ist es in meinen Fällen, wie ich schon Altmann und Eliassow gegenüber 
betonen konnte, zu einer Albuminurie gekommen. Die Erscheinungen 
von seiten des Magen-Darmkanales sind selten zu beobachten und sehr 
gering. Einige Male Erbrechen, einige Male Durchfälle, einige Male 
Verstopfung. Niemals zwangen sie zum Aussetzen des Mittels. Das 
Nervensystem wird nicht beeinträchtigt, was eigentlich ein auffallender 
Befund ist, da man von den Arsinsäuren wie auch vom Atoxyl weiß, 
daß sie eine besondere Affinität zu Opticus und Acusticus besitzen. 
Die zweite Frage ist die nach der Wirksamkeit des Präparates. Nicht 
nur das Verschwinden der Spirochäten, die rasche Beseitigung der Er- 
scheinungen und das, wenn auch verzögerte Negativwerden des Wasser- 
manns beweisen dies, sondern auch die fast regelmäßig zu beobachtenden, 
oft sehr starken Jarisch-Herxheimer-Reaktionen und das auch fast 
regelmäßig auftretende höhere Fieber — bis zu 40° — nach der ersten 
Spirocidgabe. Durch !/, Pastille (0,03 Spirocid) kann man schon deut- 
liche Jarisch-Herxheimer-Reaktionen auslösen. Diese zwei Symptome 
deuten auf das rasche Zugrundegehen zahlreicher Spirochäten hin. 

Die dritte und wichtigste Frage betrifft die Prophylaxe. Ich teile 
in dieser Beziehung die Meinung Bruhns’, daß von einer allgemeinen 
Einführung des Mittels als Prophylakticum und freier Abgabe desselben 
durch die Apotheken keine Rede sein kann. Dazu ist es noch viel zu 
wenig erprobt und viel zu heroisch wirkend. Vorläufig müssen wohl 
die Fälle, die der prophylaktischen Behandlung zugeführt werden sollen, 
sorgfältig ausgewählt und unter Kontrolle des Arztes behandelt 
werden. Ich habe bis jetzt unter meinen Fällen keinen Versager. Dies 
beweist natürlich noch nicht, daß die Prophylaxe, die ja bis zu 14 Tagen 
nach dem Infekt gelingen soll, wirklich gelungen ist. Tierexperimente 
Kolles und Worms mahnen zur Vorsicht, obwohl Levaditi viel günstigere 
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Resultate erzielt hat. So weit natürlich zu gehen wie Heymann, der 
es als Kunstfehler betrachtet, wenn man Stovarsol prophylaktisch 
nicht gibt, möchte ich nicht. Es liegt aber gar kein Grund vor, bei 
Fällen, die der Gefahr einer luetischen Infektion ausgesetzt waren, 
Stovarsol zu geben. In Belgien und Frankreich soll die Stovarsolpro- 
phylaxe in den öffentlichen Dispensarien bereits eingeführt sein. Die vierte 
Frage betrifft die Wirkung des Stovarsols auf andere Hautkrankheiten, 
bei inneren Infektionskrankheiten wie bei der Lambliose, Frambösie, 
bei der Amöbendysenterie und beim Recurrensfieber hat es ja bereite 
jede andere Therapie verdrängt. Lesser lobt die Wirkung des Stovarsols 
beim impetiginösen Kopfekzem der Kinder. Bei Erwachsenen konnte 
ich mich nicht von einem entschiedenen Einfluß bei Hautkrankheiten 
überzeugen. Diesbezüglich muß noch weiter untersucht werden. Dagegen 
wirkt es lokal bei Stomatitis, Angina Vincent, Balanitis gangraenosa 
ausgezeichnet. Besonders in Kombination mit interner Verabreichung. 

Wenn wir zum Schlusse kurz unsere jetzigen Kenntnisse von Spi- 
rocid zusammenfassen, so muß ich meiner Überzeugung Ausdruck geben, 
daß es sich seinen Platz in der Therapie der Syphilis erobern wird. Es 
wird zwar nicht das Salvarsan verdrängen, aber in Fällen, wo dieses 
nicht gegeben werden kann oder nicht gegeben werden darf, wird es als 
fast vollwertiger Ersatz eintreten können. Ich glaube auch, daß wir noch 
nicht die wirksamste Dosierung gefunden haben. Ich habe vorläufig mit 
der Levaditischen Dosierung gearbeitet. Bei der Therapie der Säuglings- 
lues wird es vielleicht den ersten Platz annehmen. Bezüglich der Pro- 
phylaxe habe ich meine Meinung schon geäußert. Wegen des hohen 
Arsengehaltes muß es selbstverständlich in der Hand der Ärzte bleiben 
und von diesen genauestens kontrolliert werden, damit nicht ein auf 
diese Weise zu vermeidender unglücklicher Zufall das Präparat in Ver- 
ruf bringt. Ich stimme mit Jadassohn, Bloch, Hoffmann, Kolle über- 
ein, daß man es sowohl in bezug auf die Therapie und insbesondere 
auch in bezug auf die Prophylaxe, bevor man es den praktischen Ärzten 
übergibt, auf breitester Basis klinisch studiere. 

Erklärung zu den Tabellen. Stov. = Stovarsol, Spid. = Spirocid, Bi. = Bis- 
mogenol, Neo. = Neosalvarsan, Mal. = Malaria, ER. = Einreibungskur, ung. = un- 
genügend, T. = Tage, K. = Kur, unb. = unbehandelt. 
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Herr Fritz Lesser-Berlin.. Bei der Beurteilung des Stovarsols müssen wir 
auseinanderhalten: 1. St. als Heilmittel bestehender Lues, und 2. als Prophylakti- 
cum fraglicher Lues. Als Heilmittel müssen wir wieder trennen zwischen: nur 
symptomatischer Heilung und kausaler Heilung (Radikalheilung). 

Als Heilmittel der Lues habe ich das St. vorwiegend bei der Säuglingssyphilis 
angewandt, und zwar mit ausgezeichnetem Erfolge (siehe Zentralbl. f. Herz- u. 
Gefäßkrankh.). 
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Bei Erwachsenen habe ich bei 3mal 2 Tabletten täglich, am 4. Tage häufiger 


“eine ausgebreitete Urticaria gesehen, die nach 3—4 Tagen restlos schwand. 


Somit ergibt sich, daB das St. die Erscheinungen der Säuglingssyphilis prompt 
zum Schwinden bringt und die WaR., wenn auch langsam und oft erst längere 
Zeit nach Beendigung der Kur, negativ wird. Das Verschwinden der Spirochäten 
aus abheilenden Efflorescenzen beweist m. E. noch keine spirillozide Wirkung des 
Mittels. Die Beobachtungszeit ist noch zu kurz, um aus meinen Fällen auf eine 
spirillozide Wirkung des St. und Erreichung einer Radikalheilung schließen zu 
können. 

Um das St. als Prophylacticum zu prüfen, ist es schwer, ein geeignetes Material 
zu finden. Luesgefährdete Personen sind, von den Prostituierten abgesehen, immer 
nur als Einzelfälle zu bewerten, bei denen man nie wissen kann, ob sie nicht auch 
ohne St. luesfrei geblieben wären. Zum Schutz der Prostituierten gegen Syphilis 
läßt sich das Mittel nicht anwenden, da man es nicht permanent geben kann, die 
Prostituierten aber fortlaufend gefährdet sind. Als einziges Trestmaterial kommen 
ganz frische Infektionen (Scheuerwunden mit Spirochätenbefund) und seronegative 
Primäraffekte bei noch fehlender Drüsenschwellung in Betracht. Da Herrn Oppen- 
heim in solchen Fällen die Abortivheilung mit Stovarsol geglückt ist, so ist damit 
erwiesen, daß es ein wirksames Prophylacticum ist. Praktisch scheint es mir aller- 

dings weit bequemer, gelegentlich einmal luesgefährdete Personen — meist handelt 
es sich ja um Ehefrauen, deren Männer sich außerehelich infizierten, ohne den 
ehelichen Verkehr zu unterbrechen — mit 1—2 Neosalvarsaninjektionen prophy- 
laktisch zu behandeln, als mit St. Ich verweise auf meine ausgezeichneten Resul- 
tate mit prophylaktischen Salvarsaninjektionen (einmal monatlich 0,6 Neo- 


salvarsan) bei Prostituierten. 


Herr J. Schumacher-Berlin. Auch die letzten Befunde von Oppenheim können 
mich nicht veranlassen, meine Ansicht über den Wert des Stovarsols zu ändern. 
Daß bei einer Kombination mit Wismut beachtenswerte Resultate erhalten werden 
können, soll nicht bezweifelt werden. Hier haben wir aber keine reine Stovarsol- 
wirkung mehr vor uns, und zur Kombination mit Hg oder Bi haben wir längst das 
ja viel wirksamere Salvarsan. 

Es läßt sich ohne weiteres der Beweis erbringen, daß das Stovarsol nur auf 
die syphilitischen Erscheinungen besonders der Haut wirkt, nicht aber abtötend 
auf die Erreger der Lues. Nach einer Salvarsaninjektion enthält ein Stück exci- 
dierter Haut nach Verlauf einiger Zeit gerade in den oberen Schichten relativ große 
Mengen von Salvarsan gebunden, was nicht weiter wundernimmt, da dort alle 
Bedingungen für die Entstehung der wirksamen Salvarsanbase und deren Fixie- 
rung an die Haut gegeben sind; denn einmal sind dort Lipoid-Eiweiß-Verbindungen 
zugegen, des weiteren besitzt die Haut bekanntlich sowohl eine CO,-Atmung als 
auch einen Calciumgehalt, wie die Versuche von Gans gezeigt haben, beides Fak- 

toren, die bekanntlich für die Entstehung der Salvarsanbase von der allergrößten 
Bedeutung sind. Gerade durch die in den obersten Hautschichten sich geltend 
machende Salvarsanwirkung werden die Spirochäten veranlaßt, diesen Bezirk 
zu verlassen, wobei sie aber der Abtötung entgehen. Darum findet Worms die 
nicht vernichteten Pallidae in den Drüsen seiner Tiere, Steinfeldt die Recurrens- 
spirochäten im Gehirn seiner Tiere und Gruss und Weitgasser die Pallidae in den 
Primäraffekten ihrer Kranken trotz Stovarsolzufuhr. 

Ein Arsenpräparat aber, daß bei einer Applikation von 25—29 g den Wasser- 
mann positiv werden läßt und die Spirochäten nicht zum Verschwinden bringt, 
hat damit, glaube ich, bereits seine Unbrauchbarkeit zur Bekämpfung der Lucs 


bewiesen. 
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Herr Q. Scherber. Die mir für meine Abteilung zur Verfügung gestel 
Mengen von Spirocid und Stovarsol gestatteten diese Mittel in interner Darreichx: 
bei 40 Patienten zur Anwendung zu bringen. Vor allem konnte auf Grund + 
einzelnen Kuren einwandfrei die prompte Heilwirkung auf die verschiet: 
äußeren Syphilissymptome festgestellt werden. Die nach Schwund der Spr- 
chäten rasch eintretende Verheilung der Sklerosen, der sichtlich schnelle Ris 
gang der Exantheme sowie der Papeln im Mund und am Genitale, die Rückbilit:: . 
der Drüsenschwellungen und die auffallend gute Beeinflussung gummöser Pross ı 
machen die beiden Mittel zu ungemein wirksamen Faktoren bei der Sypbilisbetax: 
lung. Die Präparate wurden entweder nach Vorschrift in ötägiger Damit: 
zu je 4 Tabletten, 2 früh, 2 abends, !/, Stunde vor dem Essen in Wasser gelöst, w 
abreicht, doch versuchte ich zur intensiveren Wirkung bei 15 jungen pikir 
Patienten das Mittel in intensiverer Weise zu geben, und zwar nahmen diex } | 
tienten kontinuierlich täglich 4 Tabletten in der Gesamtsumme von W-T: | | 
bletten. Die Wirkung auf die äußeren Erscheinungen war eine noch promy 
und nachhaltigere als wie bei der intermittierenden Darreichung. Es mub fs 
gestellt werden, daß weder bei der einen, noch bei der andern Form der Applikatix 
außer anfänglichen Magenbeschwerden bei 2 Fällen, keine unangenehmen Xle- 
erscheinungen festgestellt werden konnten. Die Versuche vermittelten den E: 
druck, daß eine solche Kur von 90 Tabletten ungefähr der Wirkung einer int: 
venösen Neosalvarsanbehandlung in der Stärke von 3g gleichkommen dür 
Die sichere Wirkung der Mittel erhellt wie aus der klinischen Wirkung, % a: 
aus der Wirkung auf die Blutbefunde und wurden alle sekundärsyphilitist‘ 
Patienten durch eine Kur mit 90 Tabletten bezüglich der WaR. negativ gemalt! 
während die M.R. sich ungleichmäßig verhielt. Soweit die Fälle auch bezig 
des Liquor kontrolliert werden konnten, scheint den Präparaten auch diesi: 
lich eine ganz bestimmt günstige Wirkung zuzukommen. Es ist sicher, dab & 
intravenöge so langjährig und vielfach erprobte Neosalvarsanbehandlung die Haupt 
behandlung der Syphilis bleiben wird und daß wir bezüglich der primäre xx 
negativen Lues, wo nach unseren Erfahrungen feststeht, daß durch 3 intenst: 
rasch sich folgende Kuren sichere Ausheilung zu erzielen ist, uns nicht auf weite 
Versuche einließen und die Behandlung solcher Fälle mit diesen, wenn auch & 
gut wirkenden internen Mitteln allein nicht durchführten, da die sichere Wiks 
der intravenösen Behandlung außer allem Zweifel ist. Aber der Wert der ki 
Mittel ist auf andere Weise bestimmt gegeben. Die beiden in entsprechender D 
und namentlich kontinuierlich gegebenen Präparate in der angegebenen Di 
reichung, 90 Tabletten insgesamt, welche Therapie einer energischen Nes 
varsankur gleichkommt, werden namentlich zur Alternierung mit intravendx“ 
Behandlungen herangezogen werden können. Sie werden unentbehrlich sin *- 
schlechten Injektionsverhältnissen, mangelhafter Hautvenenbildung, sie wer: 
dort unentbehrlich sein, wo bestimmte Patienten aus äußeren Gründen drine: 
notwendige intravenöse Behandlungen nicht durchführen können, und sie went 
uns in einzelnen Fällen von angioneurotischen Zuständen bei intravenöser Behari 
lung für diese einen entsprechenden Ersatz bieten. Auch in manchen Fällen ns? 
Malariakuren wurden die Mittel in sehr guter Wirkung angewandt. Weiters wui? 
die beiden Präparate bei internen Erkrankungen syphilitischer Natur a 
so namentlich bei luetischen Affektionen der Coronararterien, bei Mesaortit& 
und bei Juetischer Nephritis, gewöhnlich mit Jodkuren alternierend mit P 
schaltung von lI4tägiren Pausen zwischen die verschiedenen Kuren. Date #% 
eine sichtlich gute Beeinflussung der Prozesse zu konstatieren. Ebenso wur 
von älteren Patienten, die auf Salvarsaninjektionen mit Fieber reagierten. # 
Spirocid in kleinerer Gesamtmenge, 60 Tabletten, intermittierend, mit je 31-7" 


— 
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Pausen gegeben, sehr gut vertragen. Nicht zu vergessen ist diese interne Form 
der Salvarsantherapie bei der kongenitalen Lues; ein 8jähriger Knabe mit Keratitis 
parenchymatosa und der typischen Entzündung beider Kniegelenke wurde mit 
Spirocid behandelt und bei täglicher Darreichung von einer Tablette durch 30 Tage 
eine weitgehende Rückbildung beider Affektionen erzielt und durch eine 2. eben- 
solche nach 14 Tagen neuerlich angeschlossene Kur die Prozesse bis auf geringe 
narbige Reste in der Cornea zur völligen Rückbildung gebracht. 


Herr Ernst Radnay-Budapest. Wir haben in Gemeinschaft mit Lehner das 
Stovarsol auf der Abteilung Török geprüft. 

Wir fanden, daß nach ausschließlicher Stovarsoltherapie, und zwar 4 Tages- 
dosen von 1,0 g Stovarsol, die Spirochäten in jedem Falle noch am 5. Tage sicht- 
bar waren. Auch auf die WaR. ist es von geringem Einfluß. Im sero-negativen 
Primärstadium ist daher das Stovarsol nicht anzuwenden. Seine Wirkung ist auch 
im sekundären Stadium eine bedeutend geringere als die der übrigen Salvarsan- 
präparate, da es die Erscheinungen viel langsamer zur Rückbildung bringt, und 
die WaR. nur wenig beeinflußt. 

Unserer Ansicht nach kommt die Anwendung des Stovarsols nur in Aus- 
nahmefällen in Frage, in Fällen bei welchen eine Salvarsanbehandlung indiziert, 
jedoch aus äußeren Gründen (Reise, Aufenthalt an Orten, wo kein Arzt vorhanden) 
die intravenöse Salvarsanbehandlung undurchführbar ist. In solchen Fällen dürfte 
— unserer Meinung nach — eine mit anderen antisyphilitischen Behandlungs- 
methoden, z. B. mit Hg-Schmierkur kombinierte Stovarsolbehandlung, bessere 
Erfolge erzielen, als wenn überhaupt kein Arsenpräparat in Anwendung käme. 


Herr Ehrmann-Wien berichtet über 2 Fälle kongenitaler Knochenlues bei 
2 Mädchen, 13 und 15 Jahre. Erstere hatte periostale Gummen des Jochbeins, 
des Oberarms mit Osteomyelitis luetica, Kniegelenksschwellung mit Hydrops; 
die zweite Gumma der Tibia, Gelenkaffektion wie die erstere. Bei der ersten Ne- 
phritis, schlechte Venen, bei der zweiten nur das letztere. Nach 2 Serien Stovarsol 
beide Patientinnen symptonmlos. Bei der zweiten nach weiterem Halbjahr eine Kera- 
titis parenchymatosa; sie wurde durch kombinierte Stovarsol-Diphasol- Behandlung 
in kürzester Zeit davon befreit. Die Knochenaffektion wurde so gut beeinflußt, 
daß Patientin als Tänzerin an der Oper fleißig ihren Übungen obliegt. 


Herr Oppenheim: Schlußwort. 


Die Theoretiker werden nicht die Stovarsolfrage lösen können; maß- 
gebend allein sind die Resultate am Menschen und die sind vorzügliche. 
Kein Präparat hat bei der Syphilis in bezug auf Spirochäten Erschei- 
nungen, Seroreaktionen usw. derartige Wirkungen. Es ist nur mit dem 
Salvarsan zu vergleichen, das ich wohl dem Spirocid überordne, doch 
ist die Differenz keine große. Radnei steht mit seinen Ausführungen 
allein. Die Bestätigungen günstiger Natur überwiegen. Ich kann es 
als den besten Salvarsanersatz vorläufig bezeichnen. Das Mittel muß 
an Kliniken und Abteilungen genau studiert werden; dazu genügen 
natürlich nicht die paar hundert Fälle. Aber schon jetzt hat es in ge- 
wissen Fällen seinen Platz in der Therapie der Syphilis, natürlich unter 
Kontrolle des Arztes. 
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70. Herren Carl Moncorps und I. Ismail-Sade-München: Über den 
Vorgang der As-Ausscheidung nach Anwendung von Arsenobenzolen 
durch den Darm (Tierexperimentelle Studie). 

Unsere Kenntnisse über die Ausscheidungs- und Abbauvorgänge 
der Arsenobenzole sind wie Stühmer, Ullmann, Bering u.a. in ihren 
Referaten betonen, lückenhaft und an den wesentlichen Punkten un- 
vollständig. Daraus ergibt sich die Forderung, diese praktisch so wich- 
tigen Fragen einer noch viel eingehenderen Bearbeitung zu unterziehen, 
um damit durch Ergänzung unseres lückenhaften Wissens letzten Endes 
der Sicherheit der Syphilisbehandlung mit Arsenobenzolen zu dienen. 

Als besonders mißlich ist das Fehlen von Kenntnissen über die 
Abbau- und Spaltungsvorgänge der Arsenobenzole im Organismus zu 
bezeichnen. Einen nur ungleichwertigen Ersatz hierfür bietet uns das 
Studium der As-Bilanz. 

Die Ergebnisse der As-Bilanzversuche sind einander oft außer- 
ordentlich widersprechend. Diese Diskrepanz erklärt sich zum Teil aus 
der Individualität der Versuchsobjekte und der wechselnden Arbeits- 
methodik. Die Schwierigkeit, die unter den verschiedensten Bedingungen 
zustande gekommenen Ergebnisse der einzelnen Untersucher zueinander 
in Beziehung zu setzen und sie einer einheitlichen Betrachtungsweise 
zu unterziehen, ist unverkennbar. Sich hier mit dem bisher Erreichten 
zufrieden zu geben, hieße die Wichtigkeit der ganzen As-Bilanzfrage 
unterschätzen. 

Was die Individualität der Versuchsobjekte betrifft, so wäre es 
denkbar, durch Verwendung eines nach Alter, Gewicht, Ernährungs- 
weise u.a. möglichst homogenen Tiermaterials in größeren Versuchs- 
reihen die Auswirkung dieses Faktors auf die Ergebnisse einzuschränken. 
— Von der Methodik des As-Nachweises ist zu fordern, daß sie möglichst 
‚ exakt ohne Verluste beim Aufschließen der organischen Substanz 
arbeitet und zumindest durch eine zweite Methode auf ihre hinreichende 
Genauigkeit geprüft ist; dies ist nur bei den wenigsten Arbeiten be- 
rücksichtigt. — Ebenso fordert die Versuchsanordnung in sehr vielen 
Fällen zur Kritik heraus; Feststellung lediglich der Eliminationskurve 
im Harn und Stuhl unter Außerachtlassung der As-Werte für die elimi- 
nierenden Organe und die mit ihnen funktionell verknüpften hat für 
die Beurteilung der As-Bilanz nur einen sehr bedingten Wert, zumal 
die zeitlichen Verhältnisse bei der für die Organe aufgestellten As-Bilanz 
systematisch kaum Berücksichtigung gefunden haben. 

Beim Studium des As-Speicherungsablaufs nach Anwendung des 
Arsenobenzolpräparates Albert 102 fielen dem einen von uns gewisse, 
von den zeitlichen Verhältnissen abhängige Gesetzmäßigkeiten in der 
Höhe des As-Spiegels von Leber, Darm, dessen Inhalt und Blut auf 
die den Anlaß zu vorliegenden Untersuchungen bildeten. 
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'Lmw. In den Vordergrund unserer Untersuchungen stellten wir die Be- 
b Amen: > achtung der zeitlichen Verhältnisse, d. h. der jeweilige Intervall zwischen 
Si. Injektion und Verarbeitung auf As wechselte von 10 Minuten bis 
im: 48 Stunden. Bei Verwendung größerer Versuchsreihen und entsprechender 


©» Kontrollversuche mit einem möglichst homogenem Tiiermaterial schien uns 
m der Versuch, die As-Bilanz auf etwaige geseizmäßige Verschiebungen zu 
- ~- studieren, möglich. Bei der Aufstellung der As-Bilanz hatten wir ent- 
; sprechend der kritischen Würdigung der bisherigen Ergebnisse nicht 


et 
4 2.08 = 


‚ nur die Elimination als solche, sondern auch die Eliminationsorgane 
Be (Dünn- und Dickdarm einschließlich der mit ihnen funktionell und 
=.. .- physiologisch verbundenen Leber, Blut) in das Bereich unserer Unter- 


.. suchungen mit einzubeziehen. 


Das Tiermaterial von insgesamt 36 Tieren war nach Alter, Gewicht und 
Ernährungsweise möglichst homogen. Die Nahrung war auf ihren As-Gehalt unter- 
sucht und bestand 14 Tage vor und während des Versuches aus Körnerfrucht 
. und Wasser. — Die jeweils injizierten Arsenobenzoldosen (Albert 102) waren weit 
unter der Dos. max. toler. gelegen; der Verdünnungsgrad war stets derselbe: 0,01 g 
Albert auf lccm Aqu. dest. — Gewinnung des Untersuchungsmaterials: Nach 
Genickschlag und sofortiger Eröffnung von Brust- und Bauchhöhle wurden die 
Tiere aus der Aorta verblutet. Nach Einbinden einer Kanüle wurde bis zum 
farblosen Ablauf der Spülflüssigkeit (physiol. NaCl-Lösung) aus der durchtrennten 
Vena cava von der Aorta aus durchspült. Nach Exenteration und nochmaliger 
Durchspülung von den großen Gefäßen aus (soweit technisch möglich) wurden 
die Organe zerkleinert und bis zur Beseitigung der letzten entfernbaren Blutreste 
gewaschen. Das so vorbereitete Untersuchungsmaterial wurde hierauf sofort auf 
seinen As-Gehalt verarbeitet. 

Chemische Untersuchungsmelhodik: Ein aliquoter, 30 g nicht übersteigender 
Teil der Organe bzw. des Blutes und des sorgfältig mit physiol. Kochsalzlösung 
aus dem Darm herausgewaschenen Dünn- und Dickdarminhaltes wird mit wenig 
Wasser unter Zusatz von 5—10 g gepulvertem Kaliumnitrat in einen 300er Kjel- 
dahlkolben übertragen. Nach völliger Lösung letzteren erfolgt tropfenweiser 
Zusatz von 10 ccm konz. rauchender Salpetersäure (1,52 spez. Gew.). Zunächst 
erhitzt man mit kleiner Flamme, allmählich kräftiger und läßt bis zu Syrupdicke 
eindampfen. Nach dem Erkalten gibt man langsam 20 ccm konz. Schwefelsäure 
hinzu (spez. Gew. 1,84) und kocht bis zur Schwärze (ca. !/, Stunde); nochmaliger 
Zusatz von ]—2 cem Salpetersäure und Erhitzen, bis schwere weiße Schwefel- 
trioxyddämpfe abgehen. Zur restlosen Vertreibung der Salpetersäure gibt man 
nach dem Erkalten 2—3 g Ammoniumsulfat hinzu und erhitzt kräftig 20 Minuten 
lang. Die Flüssigkeit muß wasserhell geworden sein. Nach dem Erkalten wird 
auf 100 ccm mit Wasser aufgefüllt. Der Zusatz zum Lokemann - Marshschen 
Apparat erfolgt fraktioniert in 2—3 Portionen; die Gasentwicklung wird 1 Stunde 
nach Zusatz der letzten Portion unterbrochen. 

Die quantitative Auswertung der As-Spiegel geschah colorimetrisch durch Ver- 
gleich mit einer eigens hergestellten, geeichten Skala von As-Spiegeln bekannter 
Größe. Dieselbe bestand aus 12 Röhren von 0,001 mg bis 0,1 mg. Zu ihrer Her- 
stellung wurden entsprechende Albert-Mengen nach der oben beschriebenen 
Methode verarbeitet; die Kontrollröhren wurden gravimetrisch auf ihre Genauigkeit 
geprüft. Kontrollen dieser Methode durch die etwas umständlichere Titrations- 
methode nach Stolle ergaben gute Übereinstimmung. 
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Wie eingangs bemerkt wurde, sind unsere Kenntnisse über die X 
Bilanz des tierischen und menschlichen Organismus nach Einverleibu; 
von Arsenobenzolen lückenhaft und unvollständig. Diese Tatsache x: 
auch für unser Wissen über den Vorgang der As-Elimination durch is 
Darm Geltung, obwohl es im Hinblick auf die praktisch so wicht: | 
und eng damit verknüpfte Frage nach der sogenannten Hepatotnj: | 
des As sehr wünschenswert erschiene, hierüber möglichst einge: | 
orientiert zu sein. Um der in der Literatur einen breiten Raum & | +4 
nehmenden Diskussion über den causalen Zusammenhang zwixtr. s 
Leberschädigung und Arsenobenzolen eine positive Unterlage zu gèt | | 
bedarf es unserer Meinung nach zunächst einmal der Kenntnis de | k 
Bilanz zwischen Leber und Darmwand einerseits und Darminhalt v: 
Blut andererseits von den ersten Minuten nach der Injektion an ': 
zu dem Zeitpunkt, wo die Organe das Maximum ihrer As-Bindi 
überschritten haben und sich die Kurve ohne nennenswerte Schwa- 
kungen wieder senkt. Allerdings vermögen uns die Ergebnisse der + 
Bilanz keinen Aufschluß darüber zu geben, welcher Bestandteil + |  % 
Arsenobenzols für die Schädigung in Frage käme. Immerhin erh“! 
es uns von Vorteil, wenigstens über die Frage der As-Bilanz hes! 
orientiert zu sein und diese als Unterlage der Diskussion zu haben. st! 
der nur als Ausschnitte aus der Bilanz anzusprechenden und in ity 
Versuchsanordnung anfechtbaren, bisher vorliegenden Ergebnisse 1 
der darauf basierenden Deduktionen. Ein weiterer für die Gear! 
beurteilung sehr wesentlicher Fragenkomplex, nämlich die Frage m. | 
der Rolle der Galle für die As-Elimination aus der Leber und für l: 
Höhe des im Darm gefundenen As-Spiegels, hat ebenfalls eine st" | 
matische Bearbeitung nicht erfahren. 


— = 


Je 


Eine Berücksichtigung der zeitlichen Verhältnisse, in der Form wie wi ` | 
für As-Bilanzstudien zur Forderung erheben, trafen wir nur bei Fordyce und sr: 
Mitarbeitern an, deren Publikation nach Abschluß unserer Untersucht: 
erschien. Untersuchungen in größerem Umfang über die As-Elimination der t= 


EUR 


haben Stühmer und Del Baere gemacht. Ersterer konnte mit dem Ehrlid-& 
heimschen Reagens keine Reaktionen erzielen; letztgenannter Autor betr. 
in dem mittels Duodenalsonden gewonnenen Duodenalinhalt den Astr: 
und glaubte hieraus Schlüsse über den As-Gehalt der Galle ziehen zu dürfe. | 

Die unseren Untersuchungen zugrunde liegende Fragestellung " 
folgende: 

l. Lassen sich in der As-Bilanz zwischen Leber, Galle, Din!" 
dessen Inhalt, Dickdarm, dessen Inhalt und Blut entsprechend der "" 
schiedenen Intervallen zwischen. Injektion und As-Bestimmung 6" 
mäßigketten erkennen? 

2. Wie verläuft zeitlich und quantitativ die As- Ausscheidung" 
die Galle? Welche Bedeutung kommt ihr für die Höhe des im Din" 
oe fundıenen As-Npirgels zu? 
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Abb. 1a. Versuchsreihe 1. Ratte 18—19. 2 mg As = 0,01 g Albert. 
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Abb. 1b. Versuchsreihe 2. Meerschweinchen 7—18. 11 mg = 0,08 g Albert. 
A Blut, Dünndarminhalt, $ Dickdarminhalt. 
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Abb. 2. Versuchsreihe 8. As-Ausscheidung durch die Galle. Meerschweinchen Nr. 14—15. 
0,02 g Albert = 4 mg As. Dargestellt in mg % für 1 cem Galle. 
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Die Versuchsanordnung war folgende: 
Versuchsreihe 1: 10 Ratten (davon 2 Kontrolltiere) erhalten je 
2 mg As = 0,01 g Albert 102 gelöst in 1 ccm destillierttem Wasser in 
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Abb. 8. Hund Nr.i. © 18 kg. Anlegen einer Gallenfistel nach Tinterbindung beider Ducti choledochl. 
27. IV. 25. Versuchsdauer: 1 Uhr 66 Min. bis 6 Uhr 85 Min. 
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die Schwanzvene. Tötung und Bestimmung des As-Gehaltes nach 1,2, 
24 und 48 Stunden. 
Der Raumersparnis wegen sei auf die Mitteilung der einzelnen Versuchs- 


protokolle und der Zahlentabellen verzichtet und die Ergebnisse lediglich graphisch 
dargestellt. 
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Es zeigt sich also, daß die Werte für Leber, Dünn- und Dickdarm 
in den ersten Stunden p. inj. in umgekehrter Weise gestaffelt sind als nach 
24 und 48 Stunden. In den ersten Stunden prävalieren die Darm-As- 
Werte insbesonders des Dünndarms über die der Leber. Vergleichen 
wir hiermit die im Darminhalt gefundenen As-Mengen, so ergibt sich, 
daß die As-Kurve für den Dünndarminhalt mit der der Dünndarmwand 
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Versuchsdauer: 8 Uhr 85 Min. bis 6 Uhr = 2 St. 25 Min. 
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Abb. 4. Hund Nr. 2. © 8,2 kg. Anlegung einer Gallenfistel nach Unterbindung beider Ducti choledochi. 


ziemlich parallel verläuft. Im Dickdarminhalt sehen wir in den ersten 
Stunden p. inj. As in nur mäßiger Menge. Durch Abwandern des einen 
hohen As-Spiegel aufweisenden Dünndarminhaltes in die tieferen Darm- 
abschnitte erklärt sich die Umkehrung der in den ersten Stunden er- 
hobenen Befunde nach 24 und 48 Stunden. Während nun die Dick- 
darmwand in der 2.Stunde eine Senkung des As-Spiegels zeigt, der 
Dickdarminhalt dagegen keine nennenswerte Verschiebung aufweist, 
zeigen Blut (5 ccm) und Dünndarmwand einen vermehrten As-Gehalt. 
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Versuchsreihe 2: 10 Meerschweinchen (davon 3 Kontrolltiere) er- 
halten je 11 mg As = 0,05 g Albert in 5 ccm dest. Wasser gelöst in die 
frei präparierte Vena jugul. Tötung und Verarbeitung nach 15, 20, 30, 
40 Minuten, 4 und 14 Stunden. 

Die Staffelung der As-Werte für Leber, Dünn- und Dickdarm nach 
4 Stunden einerseits und nach 14 Stunden andererseits entspricht den 
aus Versuchsreihe 1 ersichtlichen Befunden. Dasselbe gilt für die Ver- 
schiebung der As-Werte von Dünn- und Dickdarminhalt. Ein besonderes 
Interesse beansprucht die in dem Auf und Ab des Kurvenverlaufs sich 
äußernde Unruhe der As-Bilanz während der ersten 40 Minuten p. inj., 
auf die nach Mitteilung der Ergebnisse von Versuchsreihe 3 zurück- 
gekommen wird. 

Versuchsreihe 3: 12 Meerschweinchen erhalten je 4 mg As = 0,02 g 
Albert, gelöst in 2 ccm dest. Wasser, in die Vena jug. Tötung und Be- 
stimmung des As-Spiegels in der Galle nach 15, 20 Minuten, 1, 11!/,, 2, 
3, 4, 24, 25, 28 und 48 Stunden. 

Nach einem anfänglichen Iktus innerhalb der ersten 30 Minuten finden 
sich in den ersten Stunden nur geringe As-Mengen in der Galle. Im Ver- 
lauf der nächsten 24 Stunden steigt die Kurve zu ihrem Maximalwert, um 
dann gegen 48 Stunden p. inj. sich wieder zu niedrigen Werten zu senken. 

Wenden wir uns jetzt wieder den Ergebnissen von Versuchsreihe 2? 
zu. 15 Minuten p. inj. weist die Leber das Maximum ihrer As-Bindung 
auf. Die Darmwand zeigt ebenfalls maximale Werte. Während die 
Dickdarmwand 40 Minuten p. inj. noch einmal eine starke Anreicherung 
mit As aufweist, sinken die As-Spiegel von Dünndarm und Leber scharf 
ab. Hinsichtlich des Verhaltens der Leber haben Fordyce und seine 
Mitarbeiter an einem ungleich größerem Tiermaterial dieselbe Fest- 
stellung machen können und bestätigen somit die unabhängig von ihnen 
erhobenen Befunde. Vergleichen wir die in den ersten 40 Minuten 
p. inj. im Dünndarmlumen gefundenen As-Werte mit den Befunden 
über den quantitativen und zeitlichen Verlauf der As-Elimination durch 
die Galle, so kommen wir auf Grund dieses und der anfänglich hohen 
Werte in der Dünndarmwand zu dem Schluß, daß die Dünndarmuwand 
selbst den weitaus größeren Prozentsatz des im Darminhalt gefundenen As 
eliminiert hat. Wo bleiben nun die As-Mengen, die aus Leber und Dünn- 
darm in den ersten 40 Minuten verschwinden? Hierüber dürfte das 
Verhalten der As-Kurve im Blut (10 ccm) Aufschluß geben. Da die 
Galle nur unwesentlich an der Entlastung der Leber beteiligt ist, dürften 
beträchtliche As- Mengen in der Blutbahn abgegeben werden. Diese Befunde 
geben uns keinen Einblick in die komplizierten Abbau- und Spaltungs- 
vorgänge des Arsenobenzols im Organismus, wohl aber weisen sie uns 
nachdrücklich auf das Bestehen solcher hin und auf den Ort, an dem sie 
sich vornehmlich abspielen. 


Wo. Ostwald: Kolloidehemische Untersuchungen über Diphasolwirkung. 325 


Um die Rolle der Galle in der As-Bilanz nochmals in anderer Ver- 
suchsanordnung zu studieren, wurde Versuch 4 angesetzt. 

Versuch 4: 2 Hunden wurde nach Unterbindung beider Ducti 
choledochi die Gallenblase in die Bauchwunde genäht. Unmittelbar 
vor der Injektion (17,6 mg As = 0,08 g Albert in die Schenkelvene) 
wurde die bisher geschlossene Gallenblase eröffnet und die erste Gallen- 
portion zur Kontrollbestimmung entnommen. Nach Entnahme der 
einzelnen Gallenportionen p. inj. wurde die Gallenblase mit körper- 
warmer physiologischer Kochsalzlösung ausgespült und die Spülflüssig- 
keit mituntersucht. Tier 1 wurde nach 4?/, Stunden getötet und Tier 2 
nach 2 Stunden 25 Minuten. Die hier erhobenen Befunde bestätigen 
vollkommen unsere Schlüsse aus Versuchsreihe 1—3: die Galle ist nur 
zum kleineren Teil an der Höhe des im Dünndarmlumen festgestellten 
As-Spiegels beteiligt. Da keine Galle in den Darm abgegeben werden 
konnte (bei der Sektion erwiesen sich die Ligaturen der Ducti chole- 
dochi als dicht), muß notwendigerweise der nachgewiesene As-Gehalt 
von der Dünndarmwand selbst eliminiert worden sein. Unsere Befunde 
sprechen also gegen die bisher übliche, aber unseres Wissens nach experi- 
mentell nicht belegie Ansicht, daB die der As-Gehalt der Galle für die 
Höhe des As-Spiegels im Darmlumen bestimmend sei. 

Es wäre billig, im Hinblick auf diese Befunde Erörterungen über 
Hepatotropie und Leberschädigungen anzuschließen. Wir begnügen uns 
jedoch mit der Mitteilung der Ergebnisse und wollen versuchen, die 
As-Bilanz auch unter pathologischen Verhältnissen an Tieren zu stu- 
dieren, bei denen experimentelle Leber- und Darmschädigungen gesetzt 
wurden. 


71. Herr Wo. Ostwald-Leipzig: Kolloidehemische Untersuchungen 
über Diphasolwirkung. 


Der Verfasser möchte als Kolloidchemiker die Aufmerksamkeit auf 
sehr kräftige kolloidchemische Wirkungen lenken, die man bei der Ein- 
wirkung von komplexen Quecksilbersalzen wie Diphasol, Embarin usw. 
auf Globulinsuspensionen beobachten kann. Diese Wirkungen bestehen 
in starken qualitativen und quantitativen Änderungen des Wasser- 
bindungsvermögens des Globulins. 

Bekanntlich quillt Globulin in reinem Wasser nur sehr wenig und 
ist praktisch unlöslich. Gibt man Kochsalz hinzu, so findet sowohl 
eine Quellung als auch gleichzeitig eine kolloide Auflösung des Globulins 
statt, wobei ersterer Vorgang, die Quellung, meist in den Hintergrund 
tritt. Viscosimetriert man derartige Suspensionen, so kann man durch 
den Viscositätsanstieg zeitlich Quellung und Auflösung verfolgen, wie 
dies Tabelle 1 zeigt. 
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Tabelle 1. Hydratation einer 0,5 %igen Tabelle 2. Hydratation einer 0,5° „ıgen 









































Globulinsuspension in NaCl. Globulinsuspension in Diphasol. 
A. B. A. B. 
17 ccm Suspension | 17 ccm Suspension 17 cem Suspension | 17 ccm Suspension 
+ 8 ccm gesättigfter | +3 cem ein Drittel + 8 cem Diphasol +8 ccm ein Dritti 
NaCl-Lösung | gesättigter NaCl-Lösung (= ca. 0,88% Hg) | Diphasol 
(= ca.4% NaCl) (= ca. 1,3% NaCl). | (= ca. 0,23 2, Hg: 
Zeit in re. | Zeit in rel. Zeit ia rel. | Zeit in | reL 
Minuten Viscosität | Minuten Viscosität Minuten | Viscosität | Minuten | Viscositä‘ 
| | 
o doe l o 60 0 | 6 > 0 | © 
1 67 1 61 1 76 1 | 64,9 
2 69 | 2 | 61 1,5 84 2 | 69 
3 71 | 4 © 63 2,5 2 3 | il 
4 5 6 63 30 1.9 ` 4 ne 
5 76 8 63 35 | 106 6 | TT 
6 77 | 13 | 66 40 118 8 79 
7 90018 67 45 | 119 10 | 83 
8 8l 23 66 6,0 | 128 12 sh 
9 80 28 66,5 T. 137 “| ® 
10 31 8,0 146 16 | 87 
12 3 90 | 153 19 89 
13 84 | | 100 ' 156 22 | 92 
15 5 110 ; 161 25 94 
17 | 12,0 | 167 0000238 | 97 
19 84 13,0 ` 170 32 ug 
21 85 14,0 172 | 
23 86 15,0 178 
25 87 | 17 182 
27 87 20 184 | 
30 89 23 187 . 
25 i 188 )] 
| 28 193 | 
| 33 193 ; 
fi | 


Macht man dieselben Versuche statt mit Kochsalz mit dem von 
den Chemosan-Werken in den Handel gebrachten Diphasol (oder auch 
mit Embarin), so findet man einen ganz enormen viscosimetrischen 
Ausschlag, wie Tabelle 2 und Abbildung 1 und 2 zeigen. Die Versuche 
sind unter genau gleichen Bedingungen (Globulinpräparat, Viscosimeter, 
Temperatur, ?4-Wert usw.) ausgeführt. Verglichen werden die hydra- 
tisierende Wirkung einer gesättigten also ca. 26,4proz. Kochsalzlösung 
und einer Diphasollösung, die im vorliegenden Falle recht genau 4,5°, 
an elementarem Quecksilber enthielt. Da die genaue stöchiometrische 
Zusammensetzung und das Molekulargewicht dieser wie mancher anderer 
komplexer Quecksilberverbindungen nicht bekannt sind, gestatten 
diese Konzentrationsangaben nur relative Vergleiche. Jedenfalls ist 
die gesättigte Kochsalzlösung zum Beispiel in osmotischer Hinsicht 
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zweifellos konzentrierter als die Quecksilbersalzlösung. Man erkennt 
aus den Tabellen und Abbildungen, daß das Diphasol eine erheblich 
stärkere Quellung des Globulins verursacht als gesättigte Kochsalz- 
lösung, wobei zu beobachten 
ist, daß im benutzten Kon- 
zentrationsgebiet die hydra- 
tisierende Wirkung des 
Kochsalzes ständig zunimmt 
mit der Konzentration, daß 
also nichtetwa schon ein Aus- 
salzeffekt eintritt. — Ähn- 
liche Wirkungen zeigt das 
Embarin. 

Die weitere Untersuchung er- 
gibt, daß für den beobachteten = 
Effekt der Sulfosalicylsäurerest, 
der im Diphasol wie im Embarin 
vorhanden ist, eine wesentliche 
Rolle spielt. Es ist bereits an an- 
deren Orten gezeigt worden!), daß 
Sulfosalicylsäure keineswegs nur 
eiweißflockend, sondern in klei- 
neren Konzentrationen (ähnlich 
wie Pikrinsäure) auch erheblich 
quellungsfördernd wirken kann. 
Obige Versuche zeigen, daß dies 
bei Globulinsuspensionen ganz be- 
sonders der Fall ist, ferner aber, 
daß die eigentliche Quellung, das 
heißt Wasserbindung ohne Pepti- 
sation der Teilchen im Gegensatz 
zur letzteren, der kolloiden Auf- 
lösung des Globulins durch das 
Sulfosalicylsäureion stark begün- I "17cm G} Suspension 
stigt wird. +3cem ges Na 61(264%) 

Für die Theorie der Wirkung 
dieser und ähnlicher Anteluetica 20 Minen 30 35 
ergibt sich aus diesen (und anderen) Abb. 2. 

Versuchen, daß gleichzeitig mit 

der Einführung des Quecksilbers eine Vermehrung der Wasserbindung 
der Globuline zu erwarten ist. Es ist bekannt, daß weniger die Quantität 
als der veränderte kolloidchemische Zustand der Globuline kennzeich- 

1) Wo. Ostwald und A. Kuhn, Kolloid-Zeitschr. 30, 234. 1922. 
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nend für das serologische Bild der Lues ist. Vorliegende Versuche 
zeigen, daß unter den klinisch angewandten Hg-Verbindungen solche 
sind, die in vitro höchst energisch den kolloidchemischen Zustand des 
Globulins beeinflussen. Ob diese Wirkungen klinisch nur sekundär 
sind oder umgekehrt maßgebend für Art und Größe der therapeutischen 
Wirkung, kann nur durch eine vergleichende kolloidchemische Unter- 
suchung einer größeren Anzahl therapeutisch benutzter Quecksilber- 
verbindungen erwiesen werden. Der Verfasser würde sich freuen, wenn 
derartige Untersuchungen von medizinischer Seite aufgenommen werden 


würden. 


72. Herr G. Scherber-Wien: Die Malariatherapie der Syphilis. 


Die feststehende Tatsache, daß die Malaria auf die im Nervensystem 
lokalisierten Syphiliserkrankungen eine bestimmte, geradezu spezifische 
Wirkung ausübt, die einen auffälligen heilenden Effekt bei diesen Er- 
krankungen des Gehirns und Rückenmarks bewirkt, gebietet die un- 
bedingte Notwendigkeit der Durchführung der Malariabehandlung in 
Verbindung mit entsprechend intensiver spezifischer Therapie vor allem 
bei der progressiven Paralyse, der Tabes doralis und den spezifischen 
Erkrankungen der Gehirnnerven. Es ist ferner eine unablässige Forderung, 
jeden Luesfall ohne klinische Nervensymptome, jedoch mit ausge- 
sprochen positivem Liquorbefund einer entsprechend intensiven malaria- 
spezifischen Behandlung zu unterziehen, da bei der günstigen Beein- 
flussung des Liquorbefundes zumindestens für einen Teil dieser Fälle 
die Heilung der schleichenden Erkrankung im Zentralnervensystem 
und das fernere Freibleiben von den Symptomen der Tabes besonders 
aber der progressiven Paralyse zu erwarten ist. Es erscheint geboten, 
die Malariabehandlung bei allen Luesfällen erst nach entsprechender 
energischer spezifischer Vorbehandlung in Anwendung zu bringen, um 
latente Luesherde möglichst weit zur Resorption zu bringen und Mo- 
bilisierungen solcher Herde in anderen Organen wie das Zentralnerven- 
system, speziell im Periost, zu vermeiden. Bei der hohen Wirksamkeit 
unserer so weit entwickelten spezifischen Therapie einerseits und der 
geradezu spezifischen Wirkung der Malaria auf die syphilitischen Er- 
krankungen des Zentralnervensystems andererseits, werden wir auf der 
einen Seite bei entsprechender Individualisierung und energischer 
Durchführung mit der spezifischen Therapie unser Auslangen finden 
und wiederum bei bestimmter Indikation, wie dem Bestehen eines 
positiven Liquors oder dem Vorhandensein klinischer Nervensymptome 
die Malariatherapie in entsprechender Weise zur Anwendung bringen 
und damit die Therapie in ihrer Gesamtheit möglichst aussichtsreich 
und bei Vermeidung von Nebenerscheinungen durchführen können. 
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Die Malariabehandlung verspricht bezüglich des Nervensystems um 
so mehr Erfolg, je energischer sie durchgeführt wird und ist die Be- 
handlung, um Überlastungen und Schädigungen des Organismus zu 
vermeiden, am besten in mehreren getrennten, möglichst intensiv ge- 
steigerten Kuren durchzuführen. Bei der Behandlung ist vor allem 
auf das Herz zu achten, das schon vom Termin der Impfung an 
entsprechend für die Fieberanfälle vorbereitet werden soll (Digalen- 
therapie). 

Inkompensierte Herzfehler, Degenerationen des Herzens, hohes 
Alter (über 55 Jahre), sind im allgemeinen Gegenanzeigen gegen die 
Durchführung der Behandlung. Von Schädigungen sind Anfälle von 
Herzschwäche, das Auftreten von quälendem Singultus oder hart- 
näckigem Erbrechen, sehr heftige Darmkatarrhe, die Entwicklung einer 
Endokarditis und von Glykosurie wie das Auftreten von ungemein 
intensiven Kopfschmerzen zu nennen, welche Symptome die Unter- 
brechung der Kur bedingen können. Lokale Ödeme beobachteten wir 
meist erst nach Absolvierung der Kur an den Füßen, in einem Fall in 
sehr bedrohlicher Weise im Larynx. Eine entsprechende Kontrolle des 
Patienten, möglichste rechtzeitige Abbrechung der Kur bei Lebensge- 
fahr für den Patienten, werden schwere Schädigungen des Kranken 
vermeiden lassen. Zur Heilung der Malaria wird Chinin intern oder 
intravenös gegeben — die angeschlossene Salvarsankur wirkt diesbe- 
züglich ergänzend. Der Malariatherapie sind Grenzen gesetzt; schwer 
geschädigtes oder zerstörtes Nervengewebe kann nicht mehr wieder- 
hergestellt werden, außerdem bieten gelegentlich scheinbar hoch viru- 
lente Spirochätenstämme wie gewisse Dispositionen und Schädigungen 
des Organismus einen größeren oder geringeren Widerstand. Dazu 
kommt eine bei einzelnen Fällen sich entwickelnde Immunisierung, 
welche die Anwendung manchmal wieder dringend notwendiger Malaria- 
kuren vereitelt und uns zwingt, auf die früheren Fiebermittel zurück- 
zugreifen. 

Die Malariatherapie stellt eine unsere Syphilistherapie ergänzende 
und geradezu abschließend vervollkommende Behandlung dar, da einer- 
seits die große Mehrzahl der syphilitischen Erkrankungen des Zentral- 
nervensystems auffallend günstig beeinflußt und andererseits nach ge- 
nügender Vorbereitung, entsprechend frühzeitig und energisch durch- 
geführt, diese Therapie imstande sein wird, die späteren Erkrankungen 
des Zentralnervensystems an syphilitischen Erscheinungen zumindestens 
in der Zahl wesentlich zu beschränken oder bei schon gegebener Ent- 
wicklung ihren Verlauf milder zu gestalten. 
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Diskussion. 


Herr Bering-Essen. Bedeutung der Malaria bei Liquorveränderungen. Ob 
die Behandlung in allen Fällen von Lues II durchgeführt werden soll, bedarf der 
Entscheidung; es ist jedoch zu bedenken, daß wir niemals wissen, welchem Schick- 
sal unsere Kranken entgegengehen, daß der anfangs negative Liquor nicht später 
doch noch positiv wird; wir sahen bisher keinerlei Rezidive bei Malariabehandelten. 
Die Wirkung auf den Liquor ist desto intensiver, je frühzeitiger die Kur durch- 
geführt wird. 


Herr Hesse-Düsseldorf erörtert die Bedeutung der Malariaimpfung in der 
Therapie der Paralyse und Tabes. Er hebt die auffallenden Besserungen der 
Paralytiker nach einer Malariakur hervor, die man ebensowenig als Spontan- 
remissionen deuten könne wie die Beseitigung der starken subjektiven tabischen 
Beschwerden. Heute könne man nur noch über die Indikationen der Malaria- 
behandlung bei den verschiedenen Luesformen streiten. Abgelaufene und ruhende 
Fälle, wie auch Aneurysmen will er ausschließen. Eine schwere Knochenlues, die 
gegen Salvarsan und Wismut-Hg resistent war, heilte unter alleiniger Fieberkur, 
ein Beweis für die von Hesse mehrfach betonte Bedeutung der unspezifischen 
Luestherapie (Lichtbehandlung). 


Herr Gennerich-Kiel. Es hat sich die Erkenntnis Bahn gebrochen, daß selbst 
die pathologischen Liquores im Latenzstadium von einem gewissen Infektions- 
alter ab auch durch die beste Allgemeinbehandlung nicht saniert werden können 
und zwar in einem Prozentsatz, der je nach Güte der Vorbehandlung schwankt. 
Es ist ein Verdienst Æ. Hoffmanns, heute auf diese Tatsache auf Grund seiner 
eigenen Beobachtungen erneut hingewiesen zu haben. Eine spontane Rückbildung 
pathologischer Liquores ist nach dem 3. Infektionsjahr bei unserer heimischen 
Syphilis selten, eine Zunahme der pathologischen Werte das Gewöhnliche, so daß 
die Forderung nach Beseitigung dieses verhängnisvollen Krankheitssymptoms 
eine zwingende Notwendigkeit darstellt. Zur Erreichung dieses Zieles muß uns 
jede brauchbare Handhabe willkommen sein. Ob es möglich sein wird, jeden 
pathologischen Liquor im Latenzstadium durch Malariabehandlung zu sanieren, 
wie es durch unsere heutige endolumbale Methode der Fall ist, darüber läßt sich 
heute nicht streiten, weil diesbezügliche Dauerbeobachtungen über Malariabehand- 
lung noch nicht vorliegen. Sollte sie sich als ein sicheres Mittel zur Liquorsanierung 
erweisen, so besitzt sie noch den großen Vorzug der Einfachheit und Billigkeit. 
Es wird sich jedoch noch zeigen müssen, ob die syphilitische Meningitis der frischen 
Stadien durch Malariabehandlung ebenso rasch und radikal beseitigt werden 
kann, wie es mittels der endolumbalen Doppelpunktionsbehandlung der Fall ist. 
Schwer komatöse Fälle von luetischer Meningitis werden durch eine einzige endo- 
lumbale Doppelpunktionsbehandlung binnen 2 Tagen beschwerdefrei, so wie der 
ungemein zellreiche Liquor (oft über 500 Zellen im Kubikmillimeter) mit einem 
Schlage saniert, worüber wir mehrfache Kontrollen besitzen. Die meisten unserer 
Patienten werden in der Sprechstunde endolumbal behandelt und bei sachgemäßem 
Transport (treppabwärts mit dem Kopf voran) mit dem Krankenwagen nach 
Hause befördert, wo sie 2—3 Tage die vorgeschriebene Lagerung einhalten müssen. 
olıne daß eine weitere ärztliche Kontrolle stattfindet. Irgendwelche Zufälle sind 
bei dieser Art von ambulanter Behandlung der meningealen Syphilis nicht vor- 
„ckommen und unseres Erachtens auch nicht zu erwarten. Wenn die Behandlung 
aller Formen von meningealer Syphilis und die Liquorsanierung in dem wünschens- 
werten Ausmaße in die allgemeine Praxis der Fachärzte Eingang finden soll, so 
erscheint es aus den verschiedensten Gründen zweckmäßig, daß die in Frage 
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kommenden Methoden auch außerhalb des Krankenhauses ohne Schaden durch- 
führbar sind. Um die besten Heilungsaussichten zu erreichen, müssen die Kranken 
bereits in den frischen Luesstadien auf die Notwendigkeit einer die Nachbeobach- 
tung abschließenden Liquorkontrolle nachhaltigst hingewiesen werden. 


73. Herr W. Worms-Berlin: Weitere Untersuchungen über Lues- 
prophylaxe auf Grund von Versuchen mit experimenteller Kaninchen- 
syphilis. 


Die von Nichols und Walker angegebene Methode, mittels des bei 
percutaner (Scrotum) Verimpfungsart in 100%, positive Impfeffekte 
gewährleistenden Nichols-Stammes, lokale Lues-Schutzmittel zu prüfen, 
wie auch die von diesen Autoren mit 30 proz. Kalomelsalben erhaltenen 
außerordentlich günstigen Ergebnisse (im Gegensatz zu den ungünstigen 
Befunden deutscher Untersucher) veranlaßten mich, nachdem Nichols 
mir freundlicherweise den Nichols-Stamm wie Proben seiner Kalomel- 
salben überlassen hatte, die Wirkungsweise dieser in Washington her- 
gestellten Proben mit entsprechenden in Berlin hergestellten Salben 
zu vergleichen, und zwar nicht mit den früher verwandten Behelfs- 
methoden, sondern bei percutan zu verimpfender experimenteller Ka- 
ninchensyphilis (Nichols- wie auch zwei andere Pallida Stämme). 
Daneben wurde auch eine Reihe anderer von der pharmazeutischen 
Industrie angegebener Mittel untersucht; alle diese Versuche wurden 
an 160 Kaninchen ausgeführt. Bei der Versuchsanordnung wurde in- 
sofern von der von Nichols und Walker angewandten Technik abge- 
wichen als das Scrotalepithel nicht durch Rasiermesser verletzt 
wurde, sondern durch Scarifikation mittels Glascapillare. Vielleicht ist 
diese Art der Infektion etwas heftiger als die Methode von Nichols und 
Walker und erklärt dann wohl die ungünstigeren Ergebnisse, die von 
mir erzielt worden sind. Es lag mir vor allem daran, daß die Kontroll- 
impfungen mit möglichst 100 proz. Sicherheit hafteten. In einem großen 
Teil der Fälle, bei denen das lokale Schutzmittel das Auftreten von 
spezifischen Erscheinungen verhindert hatte, wurde zur Entscheidung, 
ob tatsächlich auch die Infektion verhütet wäre, die Verimpfung der 
Kniekehlendrüsen dieser Tiere auf gesunde Kaninchen vorgenommen. 
Technik: Aufbinden des Tieres in Bauchlage, breites Ausrasieren der 
Haut der gestreckten Kniekehle, Chloroformnarkose, Längshautschnitt 
(5cm) in der Mittellinie der Kniekehle, Abpräparieren der Haut von 
den Fascien, vorsichtige (wegen der Blutungen) schichtweise Incision der 
tieferen Fascien, Excision der dicht medial oder lateral von der V. poplitea 
liegenden Drüse mitsamt dem sie umgebenden Fettpolster. Naht. Je eine 
Hälfte der von Fettgewebe freipräparierten Drüse wird einem neuen 
Kaninchen beiderseits subscrotal implantiert. Bei meinen Versuchen 
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zeigte sich, daß ein sicherer Schutz gegen das Auftreten eines Primir- 
affektes nur bei Anwendung der Kalomelsalben bis etwa 15 Minuten 
nach der Impfung und bei vorheriger Anwendung bis etwa 25 Minuten 
vor der Impfung gelang. Die prophylaktische Wirkung der Kalomelsalben 
war im großen ganzen die gleiche, ob es sich um eine in Washington 
oder um eine in Berlin hergestellte Salbe handelte, ebenso auch, ob die 
Grundlage das Lanolin-Vaselin- oder das Adeps benzoat-Cera alba 
Gemisch war; nur war bei der letzteren Grundlage ein auffällig höherer 
Prozentsatz von Todesfällen durch Hg-Vergiftung zu beobachten. Neben 
diesen an 42 Kaninchen ausgeführten Versuchen wurde bei der Prüfung 
der Schutzwirkung der Kalomelsalben gegen die Spirochaeta cuniculi- 
Infektion der Kaninchen in 11 Versuchen festgestellt, daß bei einer 
45—60 Minuten nach der Impfung erfolgenden Anwendung die Schutz- 
kraft eine nur unsichere ist. — Die Kalomelpuder-Prophylaxe nach 
H. Hirsch, München, vermochte nach meinen bisherigen Ergebnissen 
noch bei einer 30 Minuten nach der Impfung erfolgenden Anwendung 
bei 3 Tieren (dreimonatige Beobachtungszeit) das Auftreten von Er 
scheinungen an der Impfstelle zu verhindern, desgleichen in einem Fal 
die Anwendung von Sublimat als Puder. — In 3 Fällen zeigte sich auch 
eine Seifenwasserwaschung mit nachfolgender 2°/ iger Sublimat- 
abspülung, 15 Minuten nach der Impfung vorgenommen, wirksam, wäh- 
rend eine Seifenwasserwaschung mit nachfolgender Alkoholwaschun 
dazu nicht in der Lage war. 7 mit der Neißer-Siebertschen Salbe aus- 
geführte Versuche zeigten hinsichtlich der nach der Impfung erfolgten 
Anwendung ebenfalls weniger günstige Ergebnisse als mit dem Kalonel- 
puder (Versager 33 Minuten nachher). — In Erweiterung der von 
Arning und Kalberlah mit dem Präparat Albert 102 mitgeteilten 
Ergebnisse wurde begonnen, die prophylaktische Wirkung dieses Heil- 
mittels in 20 proz. Glycerinlösungen zu prüfen und mit der Schutz- 
wirkung einer 20 proz. Neosalvarsan-Glycerinlösung zu vergleichen. De- 
bei zeigte sich bei Anwendung 30 Minuten vor der Impfung mit Albert 1V- 
bisher in 2 Fällen Schutzwirkung, bei Applikation 15 Minuten nach der 
Impfung in einem von 2 Fällen ein Versager, auch bei 25 Minuten ver 
der Impfung erfolgender Anwendung der Neosalvarsan-Glycerinlösung 
in einem von 3 Fällen ein Versager. — Die leichteste Bedingung für die 
Wirkung eines Schutzmittels stellt die Anwendung desselben sowohl 
kurz vor wie auch kurz nach der Impfung dar; selbst unter diesen 
leichten Bedingungen versagte ein Formalin-Benzoesäure enthaltende 
Schutzkrem (., Memento“ — Schering). Dagegen zeigte sich bei diest 
Versuchsanordnung konstant das zu 21/,%, eine Chinin-Hg-Verbindun | 
enthaltende ‚Dublosan‘‘ (Merz) wirksam. Dieses an 18 Tieren geprüft: 
Mittel zeigte sich auch bei 25 Minuten vor der Impfung erfolgender 
Anwendung wirksam, dagegen nicht bei lediglich nach der Impfung 
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durchgeführter Einsalbung. Die Wirksamkeit dieses Präparates scheint 
nach unserer gegenwärtigen Kenntnis mehr dem Hg als dem Chinin zu 
verdanken zu sein, da — ganz im Gegensatz zu den beim Versuch mit 
Spirochaeta cuniculi früher erhaltenen außerordentlich günstigen Resul- 
taten — in 21 Versuchen die Duanti-Chininsalbe (Merck) 17 mal ver- 
sagte, und zwar bei drei verschiedenen Pallidastämmen. — Das Ergebnis 
aller dieser Versuche weist darauf hin, daß die Prüfung lokaler Lues- 
Schutzmittel nur in mit der Spirochaeta pallida arbeitenden Versuchen 
vorzunehmen ist, daß alle anderen, nicht die Spirochaeta pallida be- 
nutzenden Behelfsmethoden (Prüfung an spontaner Kaninchenspiro- 
chätose, wie das Recurrens-Verfahren) keinen zuverlässigen Rückschluß 
auf die Pallidainfektion ermöglichen. — Die bisher mittels der experi- 
mentellen Kaninchensyphilis erhaltenen Ergebnisse über die Wirksam- 
keit von lokalen Syphilisschutzmitteln entsprechen m.E. nicht den 
großen Erwartungen, die man auf diese Mittel setzen zu können glaubte, 
da ihre Schutzkraft anscheinend nur auf eine verhältnismäßig kurze 
Zeitspanne vor oder nach der Infektion beschränkt ist. 


Diskussion. 


Herr J. Schumacher-Berlin. Wenn verschiedene Forscher zu so differenten 
Resultaten kommen, so hat das meistens seinen Grund in der angewandten Ver- 
suchstechnik, was auch hier der Fall sein dürfte. Durch die von Worms ange- 
wandte Technik kommt es zu einer ganz erheblichen Resorption von Hg-Ver- 
bindungen, wie der Tod einiger seiner Versuchstiere zeigt. Dann haben wir aber 
nicht mehr eine Kalomelbehandlung in vitro vor uns, eine Prophylaxe durch 
Kalomel, sondern eine Kalomelwirkung in vivo, wie sie aber bei der menschlichen 
"Prophylaxe unter natürlichen Verhältnissen nicht vorkommt. In diesem Falle 
äußert sich die bekannte Hg-Wirkung im Organismus den Spirochäten gegenüber. 
Die gute Wirkung des Kalomels in vivo ist ja aber hinlänglich bekannt. Auch 
Neisser zeigte ja bereits, daB es manchmal, wenn auch nur selten, gelingt, bei 
frühzeitiger Hg-Behandlung die luetische Infektion der Affen zu verhüten. Außer- 
dem müssen die sehr lehrreichen, soeben von Kolle vorgetragenen Untersuchungen 
dabei berücksichtigt werden, ob nicht in den Fällen von Worms ebenfalls latente 
Infektionen vorkommen. 


Herr Schereschewsky-Berlin. Die Wormsschen Ergebnisse muten fremdartig 
an und widersprechen sowohl den experimentellen wie praktischen Erfahrungen 
mit Chininprophylaxe. 


Herr Löwenberg-Düsscldorf. Ich habe 1922 einen Kollegen beobachtet, der 
2 Stunden nach einem verdächtigen Coitus sich mit einer !/,proz. Sublimatlösung 
sehr energisch den Penis abgewaschen hatte. 14 Tage später trat im Sulcus ein 
kleines Geschwür, das einem Ulcus durum nicht unähnlich war, auf, in dem bei 
vielen Untersuchungen Spirochäten nicht gefunden wurden und das unter NaCl- 
Lösung abheilte. Die etwa 3 Wochen post coitum vorgenommene Untersuchung 
der Konkubine ergab spirochätenhaltise Papeln ad genitale und positive WaR. 
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Trotzdem lehnte der Kollege eine Behandlung ab; er blieb dauernd WaR.-negativ, 
dauernd frei von Erscheinungen, hat sich inzwischen verheiratet und bereits ein 
gesundes Kind. Der Fall scheint mir ein praktischer Beweis für die Wirksamkeit 
der Sublimatprophylaxe zu sein. 


74. Herr C. Schumacher-Königsberg: Tierexperimenteller Beitrag zur 
Salvarsanwirkung. 

Es wurde an Mäusen und Kaninchen versucht nachzuweisen, wie 
lange Zeit nach intravenöser Einverleibung Neosalvarsan im Blute 
gesunder Tiere noch derartig therapeutisch wirksam bleibt, daß sich 
mit einem bestimmten Blutquantum, welches naganakranken Tieren 
derselben Art möglichst intravenös eingespritzt wurde, ein sicherer 
Heilerfolg erzielen läßt. Die Versuche wurden auch auf Lueskaninchen 
ausgedehnt. Zugleich wurde der Arsengehalt des Spenderblutes nach 
der Methode von Smith chemisch bestimmt. 

Für die den Blutspendern verabfolgte Neosalvarsanmenge war nicht 
die für die betreffende Erkrankung der Blutempfänger an sich gefundene 
Dosis curutiva maßgebend, sondern dasjenige Salvarsanquantum, das 
sicher ausreichte, um mit einer für den Blutempfänger noch gut ver- 
träglichen Salvarsanspenderblutmenge, die bei ersterem gesetzte Er- 
krankung sicher zu heilen, wenn das Spenderblut kurz nach der Neo- 
salvarsaninjektion entnommen war. 

Es waren hier naturgemäß recht starke, aber durchaus noch innerhalb 
der Verträglichkeitsgrenze liegende Neosalvarsangaben nötig. Bei den 
Versuchen mit Naganamäusen erhielten die Blutspender 0,0045 Neo in- 
travenös. Die Blutempfänger 0,4 Salvarsanblut pro 20 g Lebendgewicht. 

Bei den Reihen der Nagana- und Lueskaninchen wurde den Blut- 
spendern 0,2 Neo den Blutempfängern 20 g Salvarsanblut pro 1 kg 
Lebendgewicht gegeben. 

Wir hielten das Arbeiten mit Blut anstatt mit Serum, obschon es 
technisch weit unbequemer ist, deshalb für wünschenswert, weil auch 
in den roten Blutkörperchen, wie wir zeigen konnten, beim Salvarsan- 
blute sich nicht ganz unerhebliche Arsenmengen vorfinden. Auch kam es 
uns darauf an, das Blut möglichst sofort nach der Entnahme zu inji- 
zieren, um so Veränderungen des in ihm enthaltenen Salvarsans, die 
sich bei längerem Stehenlassen doch bilden können, möglichst hintan 
zuhalten. Wichtig schien uns des weiteren, daß nur mit artgleichem 
Blute gearbeitet wurde, da sich ja so wohl der bei der Versuchsanordnung 
unvermeidbare Einfluß des injizierten Blutes an sich auf den Heilungs- 
prozeß am chesten so weit möglich einschränken ließ. 

Unsere Versuche ergaben nun, daß bei den Naganamäusen ein 
sicherer Heilerfolg nur mit dem Blute zu erzielen war, das innerhalb 
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der ersten halben Stunde nach der Salvarsaninjektion abgenommen 
wurde. Darüber hinaus ließ sich ein immerhin deutlicher Effekt, vor- 
übergehendes Verschwinden der Parasiten aus dem Blute, Hinaus- 
schieben des Todes, ja in vereinzelten Fällen auch noch völlige Heilung 
mit Blut bis zu 2 Stunden erreichen. Darüber hinaus war ein thera- 
peutischer Einfluß nicht mehr deutlich wahrnehmbar. 

Die Arsenwerte in 1 g Spenderblut, sofort entnommen, betrugen 
0,320—0,360 mg. Sie sanken in der ersten halben Stunde auf 0,110 
bis 0,150 ab und betrugen im 2-Stundenblute nur mehr 0,02 —0,030 mg. 

Nehmen wir die Gesamtblutmenge der Tiere gleich !/,, ihres Körper- 
gewichtes an, so besagen diese Zahlen, daß im Spenderblute, das ganz 
kurz nach der Neosalvarsaninjektion entnommen war, 37—40% im 
Blute von !/, Stunde, 12—17% und im 2-Stundenblute 5,3—8% des 
den Spendern überhaupt in dem Neosalvarsan injizierten Arsen nach- 
weisbar war. 

Wenn man von den gesunden Arsenwerten auf den Neosalvarsan- 
gehalt des verabfolgten Spenderblutes schließen will, so findet man, 
daß im allgemeinen bei unserer Versuchsanordnung ein Heileffekt noch 
dann zu erzielen war, wenn sein Arsengehalt annähernd gleich den- 
jenigen ist, der in der Heildosis des Neosalvarsans für naganakranke 
Mäuse enthalten ist. 

Interessant schien uns noch die Beobachtung, daß auch dann, wenn 
wir die angegebene Neosalvarsanmenge von 0,0045 subcutan oder 
intramuskulär den Blutspendern gaben, ihr Blut bereits nach 8—12 Mi- 
nuten eine derartige Salvarsankonzentration aufwies, daß mit 0,4 des- 
selben unsere Naganamäuse geheilt werden konnten. Des weiteren ist 
zu bemerken, daß 0,0045 Neo zu 20 g intravenös noch gut vertragen, 
subcutan oder intramuskulär bereits toxisch wirken kann. 

Die Versuche an unseren Nagana- und Lueskaninchen waren, mit 
dem bei Naganamäusen Erreichten verglichen, günstiger. Hier konnten 
wir bei Naganakaninchen mit der eingangs geschilderten Versuchs- 
anordnung Heilungen noch mit 3-Stundenblut bei den Lueskaninchen 
mit 2-Stundenblut erzielen. Hier waren andererseits aber auch die in 
1 g Blut gefundenen Arsenwerte etwas höher als bei den Mäusen. 1g 
Sofortblut enthielt 0,430—0,540 mg Arsen, 40-Minutenblut 0,21—0,28, 
2-Stundenblut 0,10—0,13 mg und 3-Stundenblut 0,050—0,090 mg Arsen. 

Auch hier ist also wieder zu erkennen, daß eine sichere Heilwirkung 
solange zu erzielen ist, als der Arsenwert des injizierten Salvarsanblut- 
quantums nicht wesentlich unter diejenige Arsenmenge sinkt, die in 
der Heildosis des Neosalvarsans für die betreffenden Erkrankungen 
enthalten ist. 

Unsere nach intravenösen Neosalvarsaninjektionen am Kaninchen 
vorgenommenen Liquoruntersuchungen zeigten, daß bei der von uns 
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gewählten massiven, aber immerhin noch gut erträglichen Dosis von 
0,2 pro Kilogramm, doch ganz beträchtliche Arsenmengen in den Liquor 
übergehen. 

In l ccm Liquor waren kurze Zeit nach der Injektion nur Spuren 
von Arsen nachweisbar, zwischen der ersten und zweiten Stunde ist 
ein Anstieg bis zum Höchstwerte von 0,03—0,04 mg erfolgt, um dann 
wieder abzusinken. 24 Stunden post injektionem waren mir mehr 
Spuren nachweisbar. Es konnte des weiteren gezeigt werden, daß dem 
arsenhaltigen Liquor eine, wenn auch nur geringe, trypanocide Kraft 
innewohnt. 


75. Herr C. Schumacher-Königsberg: Zur Serodiagnostik der 
experimentellen Kaninchensyphilis. 


Es bestehen schon allein in rein klinischer Hinsicht trotz sehr vieler 
Übereinstimmungen immerhin doch manche Unterschiede zwischen 
dem Verlaufe der experimentellen Kaninchensyphilis und der luetischen 
Erkrankung des Menschen. Man kann sagen, daß der Dekursus beim 
Kaninchen im ganzen ein viel mitigierter ist. Eine exakte Einteilung 
in die verschiedenen Krankheitsstadien, die ja beim Menschen auch 
heute noch praktisch brauchbar erscheint, ist beim Kaninchen nur in 
sehr bedingtem Maße möglich. Zweifellos ist aber trotz alledem das 
Luesproblem durch die experimentelle Kaninchensyphilis beträchtlich 
gefördert worden. Dennoch muß aber vor allzu weit gehenden Analogie- 
schlüssen zwischen tierischer und menschlicher Erkrankung gewarnt 
werden. | 

Will man aber mit dem bei der menschlichen Lues gebräuchlichen 
serodiagnostischem Rüstzeug an die experimentelle Kaninchensyphilis 
herantreten, so sind die Verhältnisse noch weit schwieriger. Nur allzu 
bald mußte man erkennen, daß die beim Menschen doch für die prak- 
tischen Bedürfnisse voll ausreichende Spezifität der Original-WaR. für 
das Kaninchenserum absolut nicht vorhanden ist. Hier erhält man bei 
vollkommen gesunden Tieren bald eine positive, bald eine negative 
Reaktion, ohne daß sich ein ersichtlicher Grund dafür auffinden ließe. 
Eine serologische Untugend, die das Kaninchenblut mit demjenigen 
mancher anderer Tiere teilt. 

Begreiflicherweise hat man sich schon lange bemüht, dieser sero- 
logischen Inkonstanz des Kaninchenseruns, die als äußerst schmerzhafte 
Lücke in der experimentellen Luesforschung empfunden werden mußte, 
abzuhelfen. Je nach den Vorstellungen über ihre Ursachen ist man 
verschiedene Wege gegangen, die nur angedeutet sein sollen. Man hat 
versucht die unspezifischen Ausschläge zu verhindern: 
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l. Durch besondere Fütterung bzw. längeres Hungernlassen der 
Tiere vor der Blutentnahme und durch sorgfältige Ausscheidung irgend- 
wie anderweitig kranker Tiere, also nur Verwendung gesunder bzw. 
luetischer Kaninchen. 

2. Durch besondere Vorbehandlung des bereits entnommenen Blut- 
serums, Fällung der labilsten Serumglobuline, durch Vorbehandlung 
mit 1/25 Normalsalzsäure nach Sachs-Georgi. Ich werde dieses Vorgehen 
kurz als Sachsmethode bezeichnen. 

3. Durch Modifikation der Original-WaR. Benutzung aktiver Sera, 
stärkerer Sero-, Komplement- oder Antigenverdünnungen, Verwendung 
nur der Aceton unlöslichen Bestandteile der Antigene. 

4. Ersatz der WaR. durch andere Reaktionen z. B. Trübungs-, 
Flockungsreaktionen. 

Auf den zum Teil recht strittigen Wert dieser Maßnahmen einzu- 
gehen, würde zu weit führen. Es soll dies nur in sofern im Laufe meines 
Vortrages geschehen, als es zu der von uns benutzten Technik Bezug hat. 

Zunächst wenige Worte über unser Tiermaterial. Es standen uns 
rund 70 Kaninchen zur Verfügung, teils sicher gesunde, teils luetische, 
dabei aber anderweitig nicht erkrankte Tiere. Sämtliche Luestiere sind 
unbehandelt. Das zur Impfung verwandte Truffivirus stammt von 
einem Tiere, das wir der Liebenswürdigkeit der Herren Plaut und Milzer, 
München, verdanken. Eine kleinere Anzahl von Tieren stellen zwei 
selbst gezüchtete Stämme dar, zu denen als Ausgangsmaterial ein 
menschlicher P. A. resp. eine sekundäre menschliche Papel gedient hatte. 

Wir verzichteten bei unseren Versuchen prinzipiell auf die vielfach 
hier angewendeten serologischen Mikromethoden, da sie uns hinsichtlich 
der Exaktheit der Resultate doch zu unsicher schienen. So kam es, 
daß wir stets relativ große Blutmengen benötigten, im Mittel 4 bis 
6 ccm, ein Quantum, das man namentlich jungen Tieren nicht gerne 
allzuoft abnimmt. 

Bis jetzt haben wir im ganzen rund 200 Serumuntersuchungen beim 
Kaninchen vorgenommen und bei jeder fast stets folgende Reaktionen 
gleichzeitig nebeneinander ausgeführt. 

1. WaR. Originalmethode und die WaR. mit abgestuften Serum- 
verdünnungen. 

2. WaR. mit dem nach der Sachsmethode vorbehandeltem Serum. 

3. Sachs-Georgische Reaktion (Extrakt, Hirschapotheke Frankfurt). 

4. Meinickereaktion stets gleichzeitig mit zwei verschiedenen Ex- 
trakten (Adlerapotheke, Hagen, Westf.). Unserer serologischen Labo- 
rantin, Frl. Bethke, sei auch an dieser Stelle für ihre unermüdliche Hilfs- 
bereitschaft bestens gedankt. 

Bei einem Teil unserer Tiere, gesunden wie luetischen, suchten wir 
den Einfluß bestimmter Ernährungsart auf den Ausfall der Reaktionen 
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zu bestimmen. Wir hielten deshalb zeitweilig Hafertiere (Hafer und 
etwas Heu), Magertiere (Wruken und Heu), der Rest der Tiere erhielt 
gemischtes Futter. Des weiteren prüften wir auch Sera von Hunger- 
tieren, 24stündiges Hungernlassen unmittelbar vor Blutentnahme. 

Ehe ich nun auf unsere Ergebnisse eingehe, möchte ich kurz einer 
großen Schwierigkeit gedenken, nämlich unseres mangelhaften Wissens 
hinsichtlich des Zeitpunktesdes Positivwerdens der WaR. beim luetischen 
Kaninchen. Wie der Zeitraum bis zum Auftreten der luetischen Mani- 
festation an der Impfstelle innerhalb ziemlich weiter Grenzen schwanken 
kann, so läßt sich anscheinend auch der Termin des Positivwerdens der 
Seroreaktion nicht zeitlich genau festlegen. Über die Dauer der posi- 
tiven Phase können wir nur aussagen, daß sie relativ kurz zu sein und 
die luetischen Manifestationen nicht lange zu überdauern scheint. 
Endlich ist der Grad der Positivität durchaus nicht immer kongruent 
der Stärke des Impfeffektes. 

All dieses macht es begreiflich, daß der Entscheid spezifisch oder 
unspezifisch positiv häufig nicht leicht zu treffen ist, da es sich hier 
scheinbar doch nur um graduelle Unterschiede desselben oder zum 
mindesten näher verwandter Vorgänge handeln dürfte. Wir hielten 
uns deshalb notgedrungen strikte daran, als einwandfrei positiv nur 
die Reaktionen zu bezeichnen, die bei bestehenden sicher spirochäten- 
haltigen luetischen Manifestationen auftraten oder auch noch kurze 
Zeit bis zu zwei Monaten nach Verschwinden derselben nachweisbar 
waren. Daß hierbei nur Ausschläge derjenigen Untersuchungsmethoden 
zu verwerten sind, die bei Gesunden stets negativ reagieren, ist selbst- 
verständlich. 

In dieser Hinsicht erwiesen sich von unseren Reaktionen nur die 
WaR. nach Vorbehandlung des Serums mit der Sachsmethode und die 
Meinicke-Reaktion als zuverlässig. Hiermit sahen wir bei gesunden 
Tieren nie positiven Ausschlag, wenn man als solchen bei der Sachs- 
methode nur komplette oder fast komplette Hemmung der beiden 
letzten Serumverdünnungen und beim Meinicke vollkommene Undurch- 
sichtigkeit oder Kuppe gleichzeitig mit beiden Extrakten ansieht. Im 
Gegensatz hierzu war die Sachs-Georgi-Reaktion bei vollkommen ge- 
sunden Tieren in einem erheblichen Prozentsatz der Fälle positiv. Wir 
sind aber der Ansicht, daß auch diese Reaktion wohl brauchbare Re- 
sultate ergeben würde, wenn man die Sera vorher der Salzsäureaus- 
fällung nach Sachs unterziehen würde, was ja auch von Sachs und Georgi 
bereits empfohlen ist. 

Dic Original-WaR. war in mehr als 50% der Fälle bei vollkommen 
gesunden Tieren positiv oder verdächtig und auch das Arbeiten mit. 
aktivem Serum oder mit abgestuften Serumverdünnungen lieferte keine 
brauchbaren Resultate, wenn auch bei höherer Serumverdünnung die 
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-> Zahl der unspezifischen Ausschläge stark herabgedrückt werden konnte. 
= Es werden aber hierdurch auch sicher positive Sera so abgeschwächt, 
daß die Reaktion dann als zu wenig empfindlich zu bezeichnen ist. 
Unsere Versuche, mit besonderer Fütterung der Tiere eine Ver- 
besserung der serologischen Resultate zu erzielen, führten zu keinem 


© - nennenswerten Erfolg. Günstiger erscheint uns noch das Ergebnis mit 


den Hungertieren. Es ließen sich so auch die unspezifischen Ausschläge 
der Original-WaR. wie der S.G.R. etwas herabsetzen. 

Betrachten wir jetzt die Resultate bei sicher luetischen Tieren. Die 
große Inkonstanz der Original-WaR., wie der S.G.R. bei gesunden 
Tieren zwingt uns ohne weiteres, von der Bewertung positiver Ausschläge 
dieser Methoden bei luetischen Tieren abzusehen. 

Die Sachsmethode und der Meinicke bei gesunden Kaninchen unserer 
Erfahrung nach stets negativ ausfallend, zeigten bei sicher syphilitischen 
Tieren einwandfrei positive Ausschläge, indes jedoch durchaus nicht 
immer. So war hier die Sachsmethode in nur 70%, der Meinicke in 78% 


. . der Fälle positiv, die restlichen Prozente konnten nur als verdächtig 


. bis negativ gebucht werden, wobei wir nochmals eine strenge Grenze, 
- die wir hinsichtlich der Bezeichnung positiv gezogen haben, erinnern 
möchten. Vor der 5. Woche nach erfolgter Impfung fanden wir nie 
einen einwandfrei positiven Ausschlag. Luetische Tiere dieser Zeit- 
spanne haben wir deshalb auch nicht mit berücksichtigt. 

Als verdächtige Tiere stellten wir diejenigen in eine Gruppe zu- 
sammen, die nach erfolgter Impfung zwar klinisch luesverdächtig waren, 
aber nicht oder noch nicht mikroskopisch einen positiven Spirochäten- 


0 befund aufwiesen, ferner solche, die sicher luetisch gewesen, aber länger 


-als 2 Monate klinisch geheilt erschienen. Es handelt sich bei dieser 
Rubrik also ausnahmslos um mit spirochätenhaltigem Material geimpfte 
Tiere. Die Original-WaR. war hier wie bei gesunden Tieren in ca. 50% 
positiv oder verdächtig, auch die S.G.R. zeigte ungefähr die gleichen 
Ausschläge wie bei nicht luetischen Tieren. Die von uns aber als zu- 
verlässig anerkannten Reaktionen, die Sachsmethode sowie der Meinicke, 
ergaben hier nur in 10 resp. 15% positive Ausfälle. 

Zum Schlusse sei noch erwähnt, daß wir versuchten, angeregt durch 
eine Notiz in einer Arbeit bei Plaut und Mulzer, die besagt, daß der 
auch bei luetischen Tieren stets wassermannegativ reagierende Ka- 
ninchenliquor auf WaR. positiven Menschenliquor sehr stark ab- 
schwächend wirkte, diese Verhältnisse hinsichtlich sicher positiver und 
sicher negativer Kaninchen- wie Patientensera zu prüfen und auszu- 
werten. Wir gingen hierbei unter anderem so vor, daß wir die gegen- 
einander abzuprüfenden Sera im Verhältnis 9:1, 8:2 bis 1:9 und 
wieder aufwärts steigend miteinander mischten und serologisch prüften. 
Häufiger fanden sich hierbei bedeutend stärkere Abschwächungen, als 
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wenn wir zum Vergleich dem positiven Serum im gleichen Mengen- 
verhältnisse Kochsalzlösung zusetzten. Diese Befunde waren indes im 
ganzen bis jetzt so wenig einheitlich, daß wir von ausführlicheren 
Angaben absehen möchten. 

Zusammenfassend können wir sagen, daß unter den von uns ange- 
wandten serologischen Untersuchungsmethoden sich an unserem Tier- 
materiale nur die Sachsmethode und die Meinicke-Reaktion bewährt 


. haben. Sind diese in dem von uns aufgestellten Umfange positiv, so 


liegt sicher Lues vor, während ihr negativer Ausfall keineswegs dagegen 
spricht. 


76. Herr 6. Nobl-Wien: Das Cadmiol als Antisyphiliticum. (Vortrag 
nicht gehalten.) 


Soweit heute über diesen Zuwachs der Luesbekämpfung ein Urteil 
abgegeben werden kann, so scheint es in der üblichen Dosierung mit 
den anderen metallischen Verbindungen den Wettbewerb nicht auf- 
nehmen zu können. Schon die intensive und anhaltende Schmerz- 
empfindung, welche durch die Glutealdepots ausgelöst wird, steht der 
allgemeineren Anwendung des Mittels im Wege. Toxische Erschei- 
nungen allgemeiner oder lokaler Natur waren nicht zu verfolgen. Auf- 
fällig war die Beeinträchtigung des Körpergewichtes, welches namentlich 
in einer Reihe von Tabesfällen während der Kur bedenklich herabsank. 
In der Serie waren 3 Extragenitalsklerosen (Lippen) vertreten, deren 
Resorption noch nach 10 Injektionen viel zu wünschen übrig ließ. Das 
Serumphänomen verhielt sich gegen das Medikament höchst resistent. 
Auch bei den kombinierten Cadmiolsalvarsankuren mußten — vor- 
läufig wenigstens — die klinischen und serologischen Heileakt ionen 
dem Salvarsan zugeschrieben werden. 

Galewsky, Dresden, bestätigt die Erfahrungen mit Cadmiol; auch er hat 
wegen zu großer Schmerzhaftigkeit der Injektionen die Cadmioltherapie auf- 
gegeben, bis ein schmerzloseres Präparat die Behandlung ermöglicht. Auch das 
II-Cadmiolpräparat (mit Acoinzusatz) war nur wenig schmerzloser. In einem 


Falle sah G. (wie es auch von anderer Seite mitgeteilt wurde) eine sehr unan- 
genehme Cadmiolnekrose in der Tiefe, die incidiert werden mußte. 


Sitzung 
Dienstag, den 15. September, nachmittags 6 Uhr. Demonstrationen. 


77. Herr Reichardt-Dresden: Untersuchungen über die tumorbilden- 
den Bakterien (Blumenthal). 


Anfang August des Jahres 1925 veröffentlichte ich aus dem Sächs. Ser. 
Werk eine Arbeit in der Dtsch. med. Wochenschr. über seine bisherigen 
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---Forschungsergebnisse mit den bacillogenen Tumoren von Blumenthal. 


~Y- Ich kann dem damals Gesagten heute nichts prinzipiell Neues hinzu- 


-". fügen und kann das Veröffentlichte nur durch Demonstrationen er- 
läutern und erhärten. Zunächst einige Worte zu den Erregern. Blumen- 


. 7”. thal konnte bekanntlich Bakterienstämme aus malignen menschlichen 
-== und tierischen Tumoren isolieren, von denen sich bisher 4 als tumor- 


© »:bildend erwiesen haben. Wir untersuchten sie bakteriologisch mit Bezug 
: auf ihre Zusammengehörigkeit (Demonstration der Tabelle über das bak- 


a teriologische Untersuchungsergebnis). — Von den erzeugten Tumoren 
möchte ich zunächst mikroskopische Bilder vorführen und sie dann 


makroskopisch in situ beim Tier demonstrieren (Demonstration der 


mikroskopischen Bilder und der Tumorratten). 
Die gezeigten Präparate ergeben wohl, daß der Blumenthalsche 


Tumor leicht transplantierbar ist, oft metastasiert und histologisch den 


. Charakter eines Carcinoms resp. Sarkoms hat. 


78. Herr E. Unna-Hamburg: Über Kautschukgewinnung und 
Pflasterfabrikation. (Demonstrationsvortrag.) 


Fünfte Sitzung. 
Mittwoch, den 16. September, vormittags 8 Uhr. 


79a. Herr Spiethoff-Jena: Granuloma annulare. 


17jähriges Mädchen, das an den Streckseiten der Finger beiderseits 
und an beiden inneren Fußknöcheln das Bild des Granuloma annulare 
zeigt. Bemerkenswert ist an diesem Falle das Bestehen eines Ganglion 
an den Streckseiten bei der Handgelenke und die Gelenkveränderungen 
an der Mehrzahl der Fingergelenke und eines Handgelenks, die keinerlei 
Schmerzen oder Funktionsbeeinträchtigung verursachen. Das Röntgen- 
bild zeigt die für eine Arthritis deformans charakteristischen Verände- 
rungen. Die Hautherde traten vor 2 Jahren auf, nachdem einige Monate 
vorher ein Frostanfall (erythematöses Vorstadium) aufgetreten war. 
Die Herde traten zuerst einzeln, dann gruppiert auf, aus den Gruppen 
. entwickelte sich allmählich an etlichen Stellen die Kreisbildung. Das 
_ histologische Bild zeigt ein Granulom mit Riesenzellen, das die ganze 
Cutis durchsetzt. Von Tuberkulose in der Familie oder bei der Pat. 
nichts bekannt. Patientin hat einen Habitus asthenicus. Im Röntgen- 
bikd: Starke Hiluszeichnung, starke fibröse Stränge reichen weiter als 
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normal ins Lungengewebe hinein. An den Lungen physikalisch nichts 
Besonderes. Der erste Pirquet am r. Unterarm-Beugeseite mit diagnost. 


` Tuberkulin Hoechst war nach 2 mal 24 Std. noch negativ, am 3. Tage 


Pirquet in der Magengrube; 24 Std. später stark positive Reaktion 
am Herd in der Magengrube, etwas weniger starke Reaktion an der 
ersten Impfstelle am Unterarm, am Rumpfe etliche erythematöse und 
papulöse Morphen als Ausdruck einer Fernreaktion. 6 Wochen später 
Pirquet-Kontrastreaktion wieder mit diagnost. Tuberkulin Hoechst; 
nach 24 Std. linsengroße Papel mit zentraler Nekrose an beiden Herden, 
von denen der Herd im gesunden etwas größer ist als die Reaktion auf 
einem Knoten, also negative Kontrastreaktion. 

Der Cholesteringehalt des Blutes war lmal normal, 2mal um das 
Doppelte erhöht. 


79b. Herr Spiethoff-Jena: Großknotige Form des Boeckschen Miliar- 
Lupoids. 

Schädeldach besonders befallen, das sonst nicht zu den bevorzugten 
Stellen gehört. Typisches histologisches Bild. Aufgetreten vor 12 Jahren 
zu einer Zeit, als Pat. in einer Lungenheilanstalt war. 


79c. Herr Spiethoff-Jena: Morbus Recklinghausen. 


Große ulcerierte Knoten am r. Oberschenkel unterhalb des Poupart- 
schen Bandes in Ausdehnung von zwei Handflächen. Die Knoten haben 
sich auf dem Boden eines ebenso großen Herdes von primärer Atrophia 
cutis entwickelt, sind äußerst schmerzhaft; der Zerfall leitet sich durch 
hämorrhagische Vorgänge ein. Histologisch das Bild des Schwannoms. 
Chirurgische Behandlung ohne Erfolg. Unter Röntgen milderten sich 
vor allem die Schmerzen, und die Knoten beginnen, wenn auch sehr 
langsam, zurückzugehen. Am Körper sonst zahlreiche Pigmentflecke, 
Herde von Atrophia cutis maculosa, die im histologischen Bilde noch 
ein Neurinom enthalten. In der Gegend des inneren rechten Knöchels 
am Unterschenkel ein kleinhandtellergroßer Herd von primärer Haut- 
atrophie. Wie so viele Patienten mit Morbus Recklinghausen ist auch 
dieser Patient eine Minusvariante im Längenwachstum. 


80. Herr Jacobi (Berl. Universitäts-Hautklinik): Mykosis fungoides 
bei 60 jährigem Gastwirt. 

Der Fall ist bemerkenswert durch die relativ lange Dauer (7 Jahre) 
und die Einförmigkeit des sogenannten ‚„prämykotischen‘ Stadiums. 
das dem Bilde der Parakeratosis variegata entspricht. Cf. Fälle Unna. 
Santi, Pollitzer, die den Anstoß zur Fixierung dieses Krankheitstypus 
gaben und bei denen später Mykosis fungoides zur Entwicklung kam. 
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Die fast universelle Ausbreitung, die Ausbildung von Atrophie, das 
Fehlen jeglicher Neigung zur Rückbildung, sowie das Fehlen subjektiver 
Beschwerden (Jucken usw.) sind im Verein mit den Hautveränderungen 
für die als Parakeratosis variegata bezeichnete, in ihrer Bedeutung als 
selbständiges Krankheitsbild noch umstrittene, seltenste Form der 
Gruppe Parapsoriasis charakteristisch. 

Die seit April 1925 zur Entwicklung gelangten, bogig begrenzten, 
flach ulcerierten Infiltrate des Rumpfes und ein stark zerfallener, klein- 
apfelgroßer Tumor an der Hinterfläche des linken Oberschenkels sind 
im Laufe der Behandlung auf Arsen, Röntgenbestrahlung, völlig oder 
fast völlig abgeheilt. 

Die histologische Untersuchung eines der Infiltrate ergab eine den 
Papillarkörper und die subpapielläre Schicht einnehmende diffuse In- 
filtration mit Rundzellen (kleine Lymphocyten, relativ spärlich größere 
blaßkernige Zellen — Lymphoblasten —, zahlreiche Plasmazellen und 
sehr zahlreiche eosinophilgekörnte Leukocyten). Starkes Ödem der 
Papillen. Entsprechend den Parakeratosis-variegata-artigen Stellen 
fanden sich dieselben histologischen Veränderungen in entsprechend 
geringerer Entwicklung. Im Bereich dieser letzteren oberflächlichen 
Infiltrate stellenweise subepitheliale Blasenbildung, die im Verein mit 
dem subepithelialen Infiltrat — abgesehen von der bunteren Mischung 
der Infiltratzellen — an die subepitheliale Blasenbildung des Lichen 
ruber planus erinnert. 

Innere Organe (Herz und Lunge) klinisch und röntgenologisch ohne 
Befund. Leber, Milz nicht vergrößert. 

Blutbild: Eosinophile 2%, Monocyten 10,5%, im übrigen o. B. 


81. Herr Überschär (Berliner Universitäts-Hautklinik): Hydroa 
aestivalis (bullöse Varietät) — Beziehungen zur Epidermolysis bullosa 
hereditaria? 


Bei einem 20 Jahre alten Schuhmachergesellen. Konsanguinität 
der Eltern — Geschwisterkinder! 

Beginn der ausschließlich im Frühjahr und Sommer im Gesicht und 
an den Handrücken auftretenden Blasenbildung im I. Lebensjahr. 

Blasen linsen- bis haselnußgroß. Inhalt klar, durchsichtig. Nach 
Abheilung narbig-atrophische, meist schlaffe Flecke. Weder mechanisch, 
noch durch Finsenbestrahlung Blasenbildung hervorzurufen. 

Debilität, Infantilismus, Schambehaarung: weiblicher Typ. Endo- 
krinologisch (Prof. Zondek); degenerative Anlage des ganzen Drüsen- 
systems. 


344 Jacobi: Multiple Basalzellenepitheliome. Diskussion. 


Weder im Blutserum noch Urin Hämatoporphyrin nachweisbar. - 
Blutbild ohne Besonderheit. 

WaR.: negativ. 

Histologisch (cf. demonstrierte Präparate) subepidermale Blase ir: 
bei Pemphigus vulgaris, Epidermolysis bullosa hereditaria) nur xt 
geringfügige entzündliche Veränderungen des Papillarkörpers. 


82. Herr Jacobi (Berliner Universitäts-Hautklinik): Multiple Bua 
zellenepitheliome. 


Multiple Basalzellenepitheliome vom Typus der früher meit & 
Zylindrom, Endotheliom von Poncet, Spiegler u. a.m. bezeichneten & 
schwulstbildung bei einem 27 Jahre alten, im übrigen völlig gesund 
Bergarbeiter. 

Klinisch und histologisch charakteristischer Befund (cf. die geit 
zeitig demonstrierten mikroskopischen Präparate!). 

Beginn der Entwicklung der am Hinterkopf, im Gesicht, besondt 
in den Nasolabialfurchen, in Ohrmuscheln wie am Rücken lokalisiertö 
hanfkorn- bis kleinhühnereigroßen cutanen und subeutanen Geschrikt 
im 13. Lebensjahr. 

Keine Konsanguinität der Eltern, keine Heredität. Keine Fr- 
wicklungsstörungen. 

Als vom gewöhnlichen Bilde etwas abweichend hervorzuheben i$. 
daß die Geschwülste am stärksten in der Rückenhaut entwickelt u 
und hier auch eine in Form fleckförmiger blauschwarzer Einlagerung: 
wahrnehmbare melanotische Note zeigen. 


Diskussion. 


Herr Jadassohn-Breslau. Die blaue Farbe kann im Prinzip natürlich dur! 
in der Tiefe liegendes Pigment oder Blut bedingt sein. Da in einem. von Bu 
aus der Breslauer Klinik publizierten Fall es sich um Blut handelte, dachte :: 
zuerst, es würde hier das Gleiche vorliegen. Nach dem histologischen Bel 
aber ist es Pigment und man muß annehmen, daß bei diesen doch im weiter! 
Sinne zu den Naevis gehörigen Bildungen Kombinationsbildungen sowohl 1“ 
Pigment als auch mit Hämangiomen vorkommen. 


Herr Arndt-Berlin. Es sind 3—4 der verschiedensten Stadien der Entri} 
lung ancchörende kleinste und umfangreichere Tumoren mikroskopisch in %7 
untersucht worden. Das histologische Bild war in der Hauptsache immer è- 
gleiche. 

Auch ich hatte an die Möglichkeit von Blaufärbung durch Blutgefäßneubii janz2 
bzw. Blutung gedacht. Histologisch findet sich in den bisher untersuchten N 
bildungen nichts dergleichen, sondern Einlagerung von melanotischem Pine 
zum Teil in Tumorzellen eingeschlossen, zum Teil außerhalb derselben. 
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Herr K. Herxheimer-Frankfurt hält den Fall nach dem klinischen Aspekt 
für einen solchen von Morbus Recklinghausen. Auch an den ausgestellten mikro- 
skopischen Präparaten kann er sich von einer anderen Diagnose nicht überzeugen. 


Herr Ehrmann-Wien. Nach dem demonstrierten histologischen Präparat sowie 
nach der gleichmäßigen Beschaffenheit der Tumoren, mit Ausnahme eines einzigen, 
offenbar erweichten Tumors, nach dem Fehlen aller Pigmentmäler, kann Ehrmann 
nur der Diagnose der Arndtschen Klinik beipflichten und spricht sich gegen die 
Annahme einer Recklinghausenschen Neurofibromatose aus. 


Herr Erich Hoffmann-Bonn macht auf die Trichoepitheliome neben den größeren 
Tumoren aufmerksam und hält den Fall klinisch und histologisch für typisch. 
Die weicheren Tumoren hält er für sekundäre Erweichungen. 


Herr Arzt-Wien. Auf Grund des histologischen Bildes handelt es sich um einen 
epithelialen Tumor, so daß die Möglichkeit einer Fibromatosis bei diesem ent- 
scheidenden histologischen Befund abgelehnt werden muß. 


Herr Arndt-Berlin. Der von meinem Assistenten Jacobi vorgestellte Fall 
ist sowohl klinisch als histologisch charakteristisch für die früher als Endotheliome, 
Cylindrome usw. bezeichnete, jetzt wohl allgemein als{multiple gutartige Basal- 
zellenepitheliome aufgefaßte Geschwulstbildung der Haut. So charakteristisch 
namentlich für denjenigen, der sich die Mühe gegeben hat, die gleichzeitig demon- 
strierten histologischen Präparate auch nur einer oberflächlichen Durchsicht zu 
unterziehen, daß ich nicht geglaubt hätte, daß die von uns gestellte Diagnose in 
Zweifel gezogen werden könnte. Etwas ungewöhnlich ist nur die starke Beteiligung 
der Rückenhaut und die in blauschwarzen, fleckförmigen Einlagerungen zum 
Ausdruck kommende melanotische Note. 


83. Herr Gottron und Herr Überschär (Berliner Universitäts-Haut- 
klinik): Multiple miliare und kleinstreifen- und netzförmige Keloidbildung. 


Der Brusthaut und eines Teiles der oberen Bauchhaut, symmetrisch 
verteilt (wappenadlerartige Plaques), bei einem 24jährigen Artisten. 

Entwicklung (nach Angaben des Patienten) innerhalb eines Tages, 
nachdem er sich 2 Tage beim Baden im Freien einen Sonnenbrand zu- 
gezogen und die dick mit Schlamm überzogene Brusthaut energisch 
abgeseift, mit Vaseline eingefettet und rasiert (!) hatte. Seit dem be- 
treffenden Tage (2. VI. dieses Jahres) kein weiteres Fortschreiten, aber 
auch keine Neigung zur Rückbildung. 

Gleichzeitig mit der Entwicklung dieser Geschwülstchen ausge- 
sprochene Neigung zu traumatischer Blasenbildung (Gesicht, Hände), 
Die bis erbsengroßen Blasen schießen nach vorhergegangenem Druck 
oder anderem Trauma ohne subjektive Beschwerden auf und heilen 
meist mit narbiger Atrophie ab. 

Die histologische Untersuchung mehrerer miliarer Knötchen der 
Brusthaut ergibt im oberen Drittel der Lederhaut eine unscharf be- 
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grenzte Neubildung, kernreichen-, parallel-faserigen, elastin-armen Bin- 
degewebes mit sehr spärlichen Gefäßen. Papillarkörper gut entwickelt. 
Epidermis ohne wesentliche Veränderungen, abgesehen von einer Ver- 
mehrung des Pigments in der Umgebung und einer Abnahme des Pig- 
ments auf der Höhe der kleinen Fibrome. 


Diskussion. 


Herr Justus-Budapest erwähnt 2 Fälle, dienach Sonnenbestrahlung und Queck- 
silberlichtbestrahlung multiple kleine Keloide bekamen. In beiden Fällen war die 
Neigung zur Keloidbildung in der Hyperthyreose der Kranken begründet, wie 
dies Justus als Grundlage der Keloidbildung im Arch. f. Dermatol. klinisch und 
experimentell begründet hat. 


Herr Erich Hoffmann-Bonn weist auf den von Frantz aus seiner Klinik in einer 
Dissertation beschriebenen Fall hin, bei dem Schwestern in einem Kloster eine 
junge scabieskranke Patientin mit Schmierseife intensiv eingerieben hatten. 
Danach weitverbreitete Keloidbildung über große Körperstrecken. Schuldfrage 
bei drohendem Prozeß wurde verneint, weil eine besondere Veranlagung der 
Kranken angenommen werden mußte. 


84. Herr Frühwald-Chemnitz: Multiple Dermatomyome. 


Diskussion. 


Herr Erich Hoffmann-Bonn bittet neue histologische Untersuchungsbefunde 
dem Protokoll beizufügen und hält Dermatomyom für sehr unwahrscheinlich. 


Herr K. Herxheimer-Frankfurt macht aufmerksam, daß die Farbe bei Myom 
viel höher rot ist, als hier. 


Herr Ehrmann-Wien. Die Muskelfasern können hier vermehrt sein wie bei 
Sarcoma idiop. Kaposi. Man kann noch nicht über die Stellung in der Tumorreihe 
sprechen, ehe genauere Untersuchungen vorliegen. Man kann den Fall vorläufig. 
nur zur Kenntnis nehmen. 


Herr Arning-Hamburg spricht sich vom klinischen Standpunkt aus gegen die 
Diagnose Myom aus. Manches deutet auf eine Zugehörigkeit zum XAanthom. 
Arning schlägt vor, den Cholesterinspiegel des Blutes zu bestimmen. 


Herr Touton-Wiesbaden. Hier stimmt das klinische Bild einmal nicht mit 
der mikroskopischen Diagnose. Klinisch ist das Leiomyom wegen der dunkel- 
braunen Farbe und des Fehlens der Schmerzhaftigkeit auszuschließen. Die Farbe 
erinnert ja stark an pirmentierte Sarkome. 


S. Löwenthal und F. Juliusberg: Weichheit des Knorpelgewebes usw. 347 


Herr Wirz-München. Die Tatsache, daß ein histologisches Präparat Bildungen 
von Leiomyom-Charakter zeigt, beweist nicht, daß es sich um eine Myomatosis 
(Kaposi) handelt. Es müßten mehr Efflorenszenzen untersucht werden, vor allem 
um zu sehen, ob nicht naeviforme Bildungen irgendwo zu finden sind. Das gezeigte 
klinische Bild entspricht keineswegs dem bekannten Bilde einer reinen Myomatosis. 
Auch fehlt jegliche Schmerzhaftigkeit. 


85. Herr S. Löwenthal und Herr F. Juliusberg: 


Weichheit des Knorpelgewebes und Cutis laxaähnliche Hautverän- 
derungen, beginnend (oder sich verstärkend?) mit dem Einsetzen der 
Menses bei Hypoplasie der weiblichen Genitalien. 


Familienanamnese der 21jährigen Patientin, die 24 Geschwister hatte, 
von denen noch 7 leben, ohne Bes.; insbesondere keine Krankheiten 
oder Anomalien, die mit denen der Patientin Ähnlichkeit haben, in der 
Familie. 

Die Patientin selbst, früher gesund und kräftig, hatte nie eine be- 
sondere Weichheit der Knochen, Knorpel und Muskeln, nur konnte sie 
den Daumen auffallend weit zurückbiegen; doch scheint nach späteren 
Angaben der Zustand schon früher in geringerem Grade bestanden zu 
haben; die vorher arbeitsfähige Pat. wurde nach dem 19. Jahre arbeits- 
unfähig. Sie war mit 18 Jahren ziemlich dick, wog damals 155 Pfund. 
Diese Dickenzunahme hatte bei der früher zierlich gebauten Patientin 
etwa mit dem 16. Lebensjahre begonnen. 

Die Menses traten im 19. Lebensjahre auf; sie waren seitdem un- 
regelmäßig; zwischen den einzelnen Menstruationen Pausen von 14 Tagen 
bis meist 6—8 Wochen. Mit dem Eintritt der Menses begann sich zuerst 
allmählich, dann immer deutlicher der jetzige Körperzustand auszubilden, 
gleichzeitig eine Reihe subjektiver Störungen. 

!/, Jahr nach Einsetzen der Menses erlitt die Pat. einen Motorrad- 
unfall, der Knochenbrüche an Kniescheibe und Schienbein l., und 
am Unterschenkel r., ferner Hautwunden an beiden Unterschenkeln 
zu Folge hatte. Während des durch den Unfall bedingten 16wöchigen 
Krankenhausaufenthaltes nahmen die körperlichen Veränderungen 
rasch zu; das Gewicht ging um 20 Pfund herab. Wiederholte Aussprachen 
mit der Pat. lassen es als sicher erscheinen, daß die Veränderungen nicht 
mit dem Unfall einsetzten, sondern mindestens !/, Jahr früher mit dem 
Beginn der Menses. 

Mittelgroßes Mädchen mit grazilem Knochenbau, mäßig entwickelter 
schlaffer Muskulatur, mittelstarkem Fettpolster. 

Nervensystem ohne krankhafte Veränderungen, insbesondere Re- 
flexe an Augen, ebenso Patellar- und Achillessehnenreflexe prompt. 
Starke Kurzsichtigkeit. 
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Psychische Störungen bestehen nicht, nur meint die Pat., daß ih ı 
die geistige Tätigkeit nach Einsetzen der körperlichen Veränderung: | 
schwerer fällt. Sie klagt ferner über: Mattigkeit, Schwindelanfil, | 
Herzklopfen, erhöhte Reizbarkeit, Hitze im Kopf, Kälte in den Fük. | 
verringertem Appetit, Verstopfung. Das Schwitzen ist stärker w: 
früher. 

Kopf: Die Kopfhaut ist leichter auf der Unterlage verschieblich ur 
faltbarer als normal. Kopfhaut sehr trocken. Die längsten Haare sini 
25 cm lang. Auffallende Weichheit der Knorpel des Ohres, der Auge 
der Nase und leichte Verbiegbarkeit derselben. Die Nase ist an dë 
Spitze deutlich gespalten, was vor dem 19. Lebensjahr nicht der Fa: 
war; während die Nasenknorpel sehr weich sind, ist das knöcher: 
Nasengerüst offenbar unverändert. Schildknorpel klein und schmal 
Der weiche Gaumen kann sehr stark gehoben werden; Zäpfchen s} 
kurz. Zähne gut erhalten. Gesichtshaut sehr weich, leichter falttır 
und verschieblich, als der Norm entspricht, an der Oberfläche sammet- 
weich. Auf beiden Wangen bei leichter diffuser Röte ein Netzweri 
feiner Teleangiektasien. 

An Rücken, Brust, Bauch und Hals ist die Haut sehr leicht falthar. 
dabei scheint die Oberhaut nur wenig verdünnt, während die Palpatin 
ein etwas gedunsenes und schlaffes Unterhautzellgewebe und eim 
Schlaffbeit der darunter liegenden Muskelzüge ergibt. Am obertet 
Teile des Rückens deutlicher Lichen pilaris; abgesehen von den Lieber 
pilaris-Papeln weiche Haut. Am knöchernen Brustkorb keine Ver 
änderungen; Rippenknorpel auffallend weich. 

Die Schultergelenke sind freier beweglich als es der Norm entspricht. 
An den Streckseiten beider Armen deutlicher Lichen pilaris der son: 
an der Oberfläche sammetweichen Haut. Scheinbar kaum verdünnt 
Oberhaut bei Schlaffheit der darunter liegenden Cutis und Subeuts 
und auch der Muskulatur an den Armen sehr deutlich. Über den beide! 
Ellenbogen ist die Haut in circumscripten Gebieten verdünnt, atrophixt. 
zigarettenpapierähnlich, läßt sich, da das darunterliegende Gewebe 
schr spärlich ist, in großen Falten abheben. Durch Streckung des Arne 
kommen mehrere Falten zustande, die bei Beugung ausgeglichen werden. 
Die deutlich narbenartige Haut hat stellenweise eine rote und rotblaw 
Verfürbung. Der Zustand, welcher die Haut für die von ihr bekleidete? 
Teile als viel zu weit erscheinen läßt, ist besonders deutlich an kt 
Handtellern ausgesprochen. Bei Streckung der Hand lassen sich w 
den Handtellern große Hautfalten abheben. Es scheint hier eine deut- 
liche Verdünnung der eigentlichen Cutis zu bestehen, doch fehlt otr: 
flichliche Atrophie. Die Haut der Streckseite der Hände, oberflächlich 
nicht verändert, läßt sich leicht und in Falten abheben. Handgelenk 
und Finger lassen sich aktiv und passiv viel ausgiebiger bewegen al 
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es der Norm entspricht. Röntgenologisch keine Veränderungen an den 
Knochen. Nägel, sonst unverändert, sind, wie die Fußnägel im Laufe 
der Entwicklung der Krankheit dicker geworden, so daß sie sich schwerer 
schneiden lassen. 

An den Füßen ähnliche Veränderungen. Als Reste des Unfalls zahl- 
reiche Narben über den Knien und Unterschenkeln. Beiderseits Hohl- 
füße mit starker Verkrüppelung mit Verkrümmung aller Zehen. Diese 
Fußveränderungen haben sich ebenfalls erst seit dem 19. Lebensjahre 
entwickelt. 

Die Haare des Kopfes und des Körpers haben scheinbar bei der 
Entwicklung des Leidens keine Veränderungen erlitten. 

An beiden Unterschenkeln an der Vorderseite in der Subcutis zahl- 
reiche knötchenartige Bildungen von Linsen- bis Erbsengröße, auf 
Druck etwas empfindlich, palpatorisch festzustellen. Sie sind offenbar 
erst in letzter Zeit entstanden. 

Die Untersuchung der weiblichen Genitalien ergibt eine Hypoplasie 
des Uterus und der Ovarien. 

In dem letzten Jahre ist bis auf die neu entstandenen subcutanen 
Knötchen an den Unterschenkeln der Haut und sonstige Zustand ziem- 
lich stabil geblieben. 

Die Patientin weist offenbar eine mit der Entwicklung der Geschlechts- 
organe in Zusammenhang stehende Störung auf. Dafür spricht der Beginn 
des Leidens, resp. die Verschlechterung, mit dem Einsetzen der Menstruation 
und die Hypoplasie der weiblichen Geschlechtsorgane. In Mitleidenschaft 
gezogen ist das Knorpelgewebe und die bindegewebigen Anteile der Haut, 
vielleicht auch teilweise die Muskulatur. Diese bedingen bei Intaktheit 
der Knochen die eigenartigen Verhältnisse: übernormale Weichheit der 
Knorpel, übergroße Beweglichkeit der Gelenke, starke Verschiebbarkeit der 
Haut über der Unterlage und leichte Faltbarkeit derselben, ein Zustand, 
der an den der Cutis laxa erinnert. 


86. Herr Leibkind-Dresden: Zur Diagnose. 


Fräulein Sch., 23 Jahre alt. 

Beginn des Leidens im 15. Lebensjahre. Außer Diphtherie im 8. Le- 
bensjahre keine ernstliche Erkrankung durchgemacht. Menses seit 
14. Lebensjahr, unregelmäßig, 3 Tage lang, etwas stark (meist 8 Tage 
früher auftretend). Befund: Wiederholt vorgenommene internistische 
Untersuchung keine nachweisbaren Veränderungen an inneren Organen. 

Blutabstrich: negativ. Wassermann: negativ. 

Untersuchung auf endokrine Störungen negativ. In Relief und 
Tonus normale Haut hängt schlaff am Körper herunter. Lokalisation: 
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besonders auffällig Leistenbildung an Lidern. Maskenartiger Gesichts- 
ausdruck. Seniles Aussehen des Halses. Schlaff herabhängende Haut- 
falten in den vord. Achselfalten und in den Axillarlinien. Hochgradige 
Deszendenz der Mammae. Schlaffe Faltenbildung am Abdomen. Ring- 
förmige Hautduplikatur um beide Knie. 


87. Herr Löblowitz-Olmütz: Chronisch rezidivierender Ulcerations- 
prozeß an der linken Wade (Fall zur Diagnose). 


Anamnese: Frau von 30 Jahren, verheiratet, kinderlos; Lues negiert, 
hat auch sonst keine ernstliche Erkrankung durchgemacht; es besteht 
nur eine Oppressio mensium (seit 2—3 Jahren), angeblich im Anschluß 
an eine starke Erkältung bei einer Skitour; Menstruation nur alle 2 bis 
3 Monate, schwache Blutung, schmerzlos; ferner starke Frigidität im 
ehelichen Verkehr. 

Die Affektion begann vor mehr als 3 Jahren mit Bildung eines 
flachen Knotens, der nach einiger Zeit sich in ein Geschwür verwandelte; 
der ganze Prozeß, wenig schmerzhaft, war durch Therapie gar nicht 
oder nur wenig beeinflußbar; es wurde alles mögliche diesbezüglich 
versucht: antiluet. Behandlung, Tuberkulininjektionen, Quarzlampe, 
Röntgen; schließlich wurde die ganze affizierte Stelle im Gesunden 
exstierpiert, heilte per primam, rezidivierte aber in der Narbe nach 
etwa 1 Monat; später heilte und rezidivierte die Affektion noch mehrmals. 

Als Patientin vor etwa 3 Monaten in meine Behandlung kam, be- 
standen 2 Ulcerationen, die eine etwa talergroße, mehr minder elliptisch, 
ohne Belag, mit scharfen, ausgefressenen, etwas unterminierten Rändern 
ohne Infiltration. Dieselbe heilte in den nächsten Tagen in der feuchten 
Kammer nach Bier mit glatter Narbe; 1 cm davon entfernt, befand 
sich der zweite Herd, bestehend aus einem etwa hellergroßen, roten, 
runden Infiltrat, oberflächlich exulceriert. Infiltrat und Umgebung 
stark schmerzhaft. Unter meinen Augen verwandelte sich der ganze 
Herd in eine Nekrose, die sich von Tag zu Tag allseitig vergrößerte 
bis zur Größe eines Talers und darüber. Nach 8—10 Tagen sistierte 
die weitere Nekrosenbildung, die Nekrose demarkierte sich von der 
gesunden Umgebung, die entzündlichen Erscheinungen, insbesondere 
die Schmerzhaftigkeit der letzteren gingen allmählich zurück; der 
nekrotische geruchlose Belag schwand in den nächsten 8 Tagen und es 
resultierte eine ähnliche Ulceration wie die zuerst beschriebene. Jetzt 
sind noch die Reste dieses Substanzverlustes in Form eines hellergroßen 
Granulationsknopfes zu sehen. Inzwischen entstanden in der Narbe 
der ersten Ulceration wieder zwei bohnengroße Infiltrate, die sich in 
nekrotische Geschwüre umwandelten. 
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Differential-diagnostisch kommen in Betracht: Lues (auszuschließen 
wegen negativer Anamnese, negative WaR., Erfolglosigkeit der spezi- 
fischen Behandlung); Tbc. (nicht anzunehmen wegen negativer Ana- 
mnese, Fehlen sonstiger tbc. Symptome, negat. Pirquet). Artefakt (abzu- 
lehnen wegen der unter meinen Augen allseitig sich vergrößernden 
Nekrose). In Frage kommt noch 1. hysterische Gangrän (es wurde zwar 
kein genauer Nervenstatus aufgenommen, aber gröbere Störungen der 
Schmerzempfindung wurden nicht nachgewiesen, Würge-, Corneal-, 
Lidschlagreflexe normal, Pat.-Reflexe etwas gesteigert), ferner 2. angio- 
neurotische Hautgangrän im Sinne Kreibichs, 3. wäre noch an Ulcera- 
tionen zu denken, die aus dem Erythema induratum hervorgehen und 
oft jahrelang rezidivieren (Erythema indur. Bazin exulceratum). 

Die Diagnose schwankte zwischen Eryth. Bazin exulc. und angio- 
neurot. Gangrän. 


Nachtrag bei der Korrektur: Etwa 1 Monat nach der Vorstellung der Pat. 
auf dem Kongresse akquirierte dieselbe ein Erysipel im Gesichte; die Affektion 
verlief unter hohem Fieber (—40,5) n’, dauerte 3 Wochen. Während dieser Zeit 
heilten die ulcera cruris unter Borsalbenverband ab, ohne seither (fast 1 Jahr) 
zu rezidivieren. Wahrscheinlich regte das durch das Erysipel bedingte hohe 
Fieber (nach Art der unspezifischen Injektionen) die Gewebe zur Heilung der 
Geschwüre an; eine Klärung der Diagnose ist allerdings auch dadurch nicht 
erfolgt. 


88. Herr Brill-Jena: Atypische, multilokuläre, nicht hereditäre 
Keratodermie auf kongenitaler Grundlage. 


7jähriger Junge, körperlich und geistig unterentwickelt, mit Krypt- 
orchismus. Bei der Zeugung des Knaben war der Vater 70 Jahre alt, 
die Mutter 29 Jahre. Keine Konsanguinität der Eltern. Über Haut- 
erkrankungen ist in den Familien nichts bekannt. Seit dem 9. Lebens- 
monat besteht der jetzige Hautausschlag. Die Aufnahme in die Klinik 
erfolgte mit 3!/, Jahren. Pat. konnte damals noch nicht gehen. Der 
Hautausschlag zeigte folgende Lokalisationen: 1. Genito-Femoralgegend, 
2. Regio rimae ani, 3. Hohlhände und Fußsohlen, 4. Mundwinkel, 
5. Schädeldach. Die Kopfhaut zeigte damals starke, fast bis 10 cm hohe 
borkige Auflagerungen, die rein exsudativen Charakter hatten und an 
der Haargrenze hart abschnitten. Um den After herum und in der 
Genitofemoralgegend zeigten sich dicke Vegetationen mit schmierig 
schwarzgrauem Belag. An den Mundwinkeln sind gelbbraune, feuchte 
Borken sichtbar mit zahlreichen Rhagaden dazwischen. Ähnliche Ver- 
änderungen zeigt der Naseneingang. An beiden Handtellern und Fuß- 
sohlen sind starke Hornauflagerungen sichtbar, dieselben heben sich 
in größeren Lamellen ab. 


352 Brill: Atypische, multilokuläre, nicht hereditäre Keratodermie usw. 


Das Bild zeigte bei der Aufnahme ekzematösen Charakter in Six 
eines chronischen, krustösen, stellenweise vegetierenden, stellnre 
nässenden und lichenifizierenden Ekzems. Es waren vor allem die er 
sudativen Vorgänge, die den Erscheinungen das Bild des Ekzem: w: 
liehen. WaR. negativ. Im großen und ganzen blieb das Krankhatst: 
trotz intensivster Röntgen-Tiefenbestrahlung, Salbenbehandlurg wr. 
Jahre hindurch unbeeinflußt. Die Hornlamellen an Handtellem uri 
Fußsohlen nahmen stetig zu, es zeigt sich hier ein rastloser Neubildur- 
prozeß, so daß in der Regel eine etwa 1 cm dicke Hornschicht zu sh: 
ist. Vorübergehend kam es zu Hauthörnern an der Außenseite d 
großen Zehe und am oberen Ende der Rima ani. Bemerkenswert K 
daß sich im Laufe der Zeit die Erscheinungen auf dem Kopf iur 
mehr spontan zurückbildeten, ohne daß sie auf eine bestimmte Therg 
angesprochen hätten. Mikroskopisch handelt es sich an allen befallen: 
Körperstellen, so verschiedenartig sie sich auch klinisch präsentiert. 
stets um das gleiche Bild: Akanthose. In der Hornschicht prävakt: 
mächtige Hyperkeratosen, die durchzogen sind von Stellen strikt 
förmig dazwischen gelagerter Parakeratose. Die Schweißdrüxut: 
führungsgänge sind zahlreich und erweitert. Stellenweise zeigt ® 
geringfügige Ansammlung von Leukocyten oberhalb der Körnersht 
In dem oberen Corium schwache zellige Infiltration um die Gelix 
Die dicken Hornmassen führten zur Deformität des Handrück 
außerdem bestand starke Onychogryphosis, die eine Verkümmri: 
sämtlicher Endphalangen beider Hände zur Folge hatte. Im Alte it: 
5 Jahren zeigten sich an einem Tage zwei bohnengroße hämorrhagix" 
Blasen am 4. Finger der r. Hand, die spontan innerhalb von 4 Tax 
verschwanden. Sonst wurden bei dem Kinde nie Blasen beobacht. 
auch anamnestisch waren nie irgendwelche Anhaltspunkte dafür w 
handen. Vor etwa l Jahr begannen sich die abendlichen Temperat 
kurven häufig etwas über der Norm zu halten; zu gleicher Zeit ir: 
eine krankhafte Schlafsucht auf. Pat. war den ganzen Tag auch dir“ 
stärkste Reize gar nicht oder nur für wenige Minuten aus dem Schal 
zu erwecken. Hirndruck: 334 mm. Schädelumfgang: 53 em. ki 
Stauungspapille, keine Vagussymptome. Im Röntgenbilde keine F 


weiterung des Türkensattels. In 4wöchentlichen Pausen wurde we: 
mals Liquor abgelassen, bis er zuletzt 115 mm betrug. Gleich: 
bekam Pat. täglich 1 Tablette Epiglandol als druckherabsetzn" 
Mittel. Darauf Besserung der Schlafsucht und der Temperatunti 


rungen. Hautbefund blieb unverändert. Die Diagnose Ekzem ut | 


nach dem klinischen Gesamtverlauf bald fallen gelassen werden. 


| 
| 
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89. Herr Galewsky und Herr Linser: Demonstrationen von Kranken. 


1. Lymphogranulomalose. 

28jähriger, schwächlicher, blaß aussehender Patient, bekam Dez. 
1920 Ausschlag auf dem behaarten Kopf in Form von stecknadelkopf- 
großen Herden, die von den Haarfollikeln ausgingen. Schubweise traten 
immer mehr solche Stellen auf, durch Confluenz kleinster Herde ent- 
standen z. T. pfenniggroße, meist mit Borken bedeckte Plaques. An 
einzelnen Bezirken auch narbige Abheilung konstatierbar. Dez. 1923 
entwickelten sich ähnliche Herdveränderungen auch über dem Sternum 
und auf dem Rücken. Auch hier Confluenz an einzelnen Stellen, so daß 
mehrere markstückgroße, zeitweilig geschwürig veränderte Stellen ent- 
standen. Gleichzeitig starker Rückgang des bisher ordentlich gewesenen 
Allgemeinbefindens. Seit !/, Jahr in der l. Achselhöhle und der r. 
Genitocruralfalte braunrot verfärbte Infiltrate, die rhagadiform ex- 
ulcerierten. Vergrößerte Drüsen an der r. Halsseite. Vergrößerte und 
palpable Retroperitonealdrüsen. Blutbild: absolute und relative Leuko- 
cytose, Eosinophilie. Am Rücken noch geringfügige Acne vulgaris, Acne 
vulgaris-Narber.. Pat. leidet außerdem an doppelseitiger Tb. Pulmonum, 
die vor 3/, Jahren einen Spontanpneumothorax zur Folge hatte. 
WaR. ©. Pirquet ©. 

Die Herde auf dem behaarten Kopf erinnern in manchem an Morb. 
Darier, die Herde besonders am Rücken lassen indessen sehr an eine 
Form von Hauttbe. denken. Überraschenderweise ergibt das histolo- 
gische Bild ein sonderbares cutan und teilweise auch noch subcutan 
gelegenes Granulationsgewebe, das reich an eosinophilen Zellen und 
Plasmazellen, vorzüglich aus Epitheloiden-Zellen und großen, teilweise 
mehrkernigen Zellen vom Charakter der Grossschen Zellen besteht und 
somit zumindest auf Lymphogranulomatose verdächtig ist. (Der Pat. 
wurde vom Jchanrstädtischen Krankenhaus [Abt. Prof. Rostosky] zur 
Verfügung gestellt, wo auch ein Teil der Untersuchungen vorgenommen 
wurde.) 


2. Ein der Sporotrichose ähnliches, durch Hefezellen verursachtes 
Krankheitsbild. 

67jährige Patientin bekam plötzlich vor 8 Wochen auf der Nasen- 
spitze, auf der Stirn über dem rechten Auge und der linken Wange 
kleine, indolente, cutan-subcutan gelegene, zuerst solide, bald aber 
fluktuierende Knoten von Kirschgröße. Da zuerst an gewöhnliche 
Pyodermieherde gedacht wurde, wurde in einer Klinik hier zunächst 
die Stelle auf der Nase inzidiert. Keine Besserung darauf, im Gegenteil 
entwickelte sich an der betreffenden Stelle eine solide tum.orartige 
Affektion. Bei der Aufnahme hier bot die Erkrankung klinisch das 
Bild einer Sporotrichose. Kulturell ließen sich sowohl aus dem serösen 
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Sekret der Granulationsgeschwulst, als auch aus dem durch Punktion 
gewonnenen rahmigen Eiter der übrigen Herde reichlich Hefezellen 
züchten. Der vorgestellte Fall zeigt also ein durch Hefezellen hervor- 
gerufenes, Sporotrichose imitierendes Krankheitsbild. Kompliment- 
bindungsreaktionen sowie histologische Untersuchungen konnten leider 
nicht angestellt werden. 


3. Demonstration von mit Varicophtin behandelten Krampfaderkranken. 

Die prompte Heilung der teilweise viele Monate bestehenden Ulce- 
rationen nach erfolgter Krampfaderverödung wird besonders betont. 
Die Varicenbehandlung selbst ist mit Varicophtin relativ schmerzlos, 
wegen der Ungiftigkeit des Mittels ungefährlich und hat stets zum 
Ziele geführt 


4. Demonstration von mit Ectebin behandelten Fällen von Lupus vulgaris. 

Mit Ectebin behandelt wurden nur solche Fälle, die entweder schon 
reichlich mit Röntgen und Licht vorbehandelt waren und den üblichen 
äußeren Behandlungen unterworfen waren, oder Kranke, die aus beruf- 
lichen Gründen sich vorläufig einer energischen langdauernden Lupus- 
heilung nicht unterziehen konnten. Die Behandlung bestand in wieder- 
holtem Einreiben von 0,1 bis 0,3 g Ectebin in l4tägigen Intervallen. 
Bei hypertrophischen Fällen erfolgte vor der Ectebineinreibung Auf- 
schließung mit Salicylpflaster. Die als Behelfsmittel gedachte Be- 
handlung scheint bisher unter obiger Einschränkung gute Erfolge zu 
zeitigen und wird weiterhin erprobt werden. 


5. Fälle von Lupus erythematodes behandelt mit Krysolgan, Triphal und 
Aurophos. Die Fälle sind zum großen Teil mit allen 3 Präparaten be- 
handelt worden, um, falls die Gewöhnung an ein Präparat eingetreten 
war, wieder eine frische Wirkung zu erzielen. In 3 Fällen war Heilung 
erzielt worden, in einem eine wesentliche Besserung. 

6. Fallzur Diagnose. 48jährige Patientin bekam plötzlich im Verlaufe 
von 8 Tagen knotige, juckende, teilweise urticarielle, teils nekroti- 
sierende Efflorescenzen am ganzen Körper, hauptsächlich im Gesicht, 
am Hals und den Oberschenkeln. Histologisch reichliche leukocytäre 
Infiltrationen des subeutanen und teilweise auch cutanen Bindegewebes 
mit thrombosierten Capillaren an den nekrotischen Herden. Ob es 
sich um cine urticarielle Erkrankung seltener Art oder um das Vor- 
stadium einer Mycosis fungoides handelt, wurde diskutiert. 

7. Mongolenfleck bei einem Zigeunerkind. 

8. Kind mit systemaltisiertem Naevus am Rücken und Extremitäten, 
teils systematisiert angeordnet, teils den Voigtschen Grenzlinien ent- 
sprechend in verruköser Form. 

9. Patient mit angeborenen Wucherungen am Scheitel, die an das Bild 
der Cutis verticis gyrata erinnerten. 
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10. Fall von Keratodermia maculosa disseminata symmetrica palmaris. 
Es handelt sich um den im Archiv-Kongreß-Bericht, Band 138 erwähnten 
Fall, der ungefähr noch dasselbe Bild bietet wie im Jahre 1921. 

11. Fall von Sklerodermie, begleitet von akrodermatitisartigen Er- 
scheinungen an den Füßen, bis zur halben Wade heraufgehend. 

12. Sklerodermie bei einer 4Ojährigen Frau mit kongenitaler Ichthyosis. 
Es handelt sich um eine mehr bandartige Form an den Extremitäten, 
bei der der Lilacrand zum Teil gut zu sehen war. 

13. Fall von Sklerodermie bei einem 25jährigen Mädchen, seit 13 Jahren 
bestehend, 10 Jahre nicht erkannt und erst in den letzten 3 Jahren 
spezialärztlich behandelt. 

Der Fall, der von der Breslauer Hautklinik schon demonstriert 
wurde, ist wesentlich gebessert. Behandlung mit verschiedenen inneren 
Präparaten, um die als innersekretorische Störung aufgefaßte Erkrankung 
zu behandeln, neben der üblichen äußeren Behandlung. 

14. Fall von Säuglings-Sklerodermie (publiziert im Archiv für Dermat. 
Band 146 von Dr. Kneschke). 

Das Kind ist in den 2 Jahren seit der Publikation wesentlich ge- 
bessert. Der ringförmige Panzer ist weicher geworden und von einzelnen 
lochartigen, weißen Hautpartien von anscheinend normaler Haut, in 
die der Finger leicht eindringen kann, unterbrochen. Auch an den Ex- 
tremitäten und im Gesicht ist die Sklerodermie im Rückgang begriffen. 
Das Kind ist auch geistig fortgeschritten, steht und kann etwas gehen 
und macht geistig einen regeren Eindruck. Das auffallende an der 
Besserung ist, daß das Kind in der letzten Zeit nur Sonnenbäder und 
Höhensonnenbestrahlung und Bäder erhalten hat. Der Fall würde also 
für die günstige Prognose der Säuglings-Sklerodermie sprechen. 

15. Fall von Erythema-Bazin bei einem 22jährigen Mädchen. Die 
Erkrankung ist seit 1!/, Jahren in Behandlung und unter allgemeiner 
roborierender Diät und lokaler örtlicher indifferenter Pee 
wesentlich gebessert. 

16. Ein Fall von Blastomykose unter Jodkali und milder örtlicher 
Behandlung geheilt. Die außerordentlich starke Erkrankung ist an der 
beigegebenen Photographie zu erkennen. 

17. Ein Fall von Lupus erythomatodes beider Augenlider, der unter 
Goldbehandlung abgeheilt ist. Der Fall, der dadurch interessant ist, 
daß er viele Jahre bestand, daß die derbe infiltrierte Erkrankung beider 
Augenlider dem Kranken außerordentliche Beschwerden machte, und 
daß daneben verhältnismäßig leichtere Lupus-erytematodesstellen im 
Gesicht bestanden, ist unter Chrysolgan und Triphal vollständig an den 
Augenlidern abgeheilt, so daß der Kranke jetzt gar keine Beschwerden 
hat. Dagegen sind kleine Rezidive im Gesicht von ganz unbedeutender 
Art wieder aufgetreten. 
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18. Ein Fallzur Diagnose. Es handelt sich bei einem jungen Mädchen 
um oberflächliche sklerodermieartige rundliche Herde am Oberschenkel, 
die bei der Menses sich verschlimmerten, anschwollen und eine leichte 
rötliche Reaktion zeigten. 


Diskussion zu Fall 1. 

Herr Zieler-Würzburg. Leukocytose, Eosinophilie und mikroskopisches Bild 
erinnern am meisten an Lymphogranulomatose. Lange Dauer spricht vielleicht 
mehr für eigenartiges Tuberkulid. Entscheidung klinisch nicht möglich. Lymph- 
knotenexstirpation nötig. 


Herr Arzt-Wien. Auch auf Grund des histologischen Bildes der Hautverände- 
rungen läßt sich eine Entscheidung oft sehr schwer treffen. Durch die Untersuchung 
einer Lymphdrüse könnte, falls sich in derselben ein für Lymphogranulomatose 
charakteristisches Bild findet, der Fall eine Klärung finden. 


Herr Touton-Wiesbaden. Ich halte den Fall für ein papulonekrotisches Tuber- 
kulid (rechte Scapulargegend) gemischt mit Lichen scrophulosorum (Sternalgegend 
und Lupus erythematosus (linke Scapulargegend) modifiziert durch die Lokalisation 
an den Lieblingsstellen des Status seborrhoicus. Wenn wirklich das bioptische 
Bild für Lymphogranulomatose spricht, was ich nicht entscheiden kann und will. 
so wäre zu bedenken, ob bei dieser Erkrankung sich nicht schließlich auch noch 
Beziehungen zur Tuberkulose herausstellten, ähnlich wie es mit dem Boeckschen 
Sarkoid der Fall war. — Der Gesamthabitus des Patienten, sein Ernährungszustand 
und die klinisch nachgewiesene Tuberkulose bestärken mich ganz besonders in mei- 
ner Auffassung, als der jedenfalls nächstliegenden. 


Herr Sachs-Wien. Das Krankheitsbild ist fast ausschließlich an den behaarten 
Stellen des Körpers (Kopfhaar, Schamhaare) lokalisiert, es besteht ein follikulärer 
Prozeß, man kann den Ablauf von der Folliculitis bis zur Narbenbildung aber 
klinisch verfolgen. Auf der Rückenhaut besteht ein Herd, der zentrale narbige 
Abheilung mit serpiginöser randständiger Ausbreitung zeigt, das Bild der kon- 
fluierenden Acne. Die endgültige Entscheidung über das Wesen dieses Krankheits- 
prozesses kann nur die weitere klinische Beobachtung mit dem histologischen 
Befund bringen. 


Herr Kyrle-Wien glaubt auf Grund des histologischen Befundes, daß der Fall 
der sog. Lymphogranulomatosis zugerechnet werden muß und spricht auf Grund 
bestimmter Beobachtungen die Vermutung aus, daß es neben der typischen Stern- 
berg-Paltaufschen Form mit der schweren Lymphdrüsenaffektion und dem raschen, 
zum Tod führenden Verlauf auch abortive Fälle gibt, wahrscheinlich sogar solche, 
die nur im Hautbereich Veränderungen setzen. Für letztere wäre natürlich der 
Name Lympho-Granulon nicht mehr zutreffend. Die weitere Beobachtung des 
Falles muß abgewartet werden. 


Herr Wirz-München. Der Diagnose „Morbus Darier“ kann ich auf Grund 
des klinischen und histologischen Bildes nicht zustimmen. Histologisch handelt 
es sich vornehmlich um ein Granulationsgewebe mit Riesenzellen zweifelhaften 
Charakters. Die Diagnose Lymphogranulomatose möchte ich ebenso wie Zieler 
offen lassen, bis Blutuntersuchungen und Drüsenschnitte gemacht sind. Dem 
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klinischen Bilde nach möchte ich an ein Tuberkulid glauben; vor allem auf Grund 
zweier Beobachtungen nach massigen Ektebineinreibungen, bei denen es zur 
Bildung gleicher Pusteln und Närbchen kam, wie sie hier zu sehen sind. Freilich 
bleibt die Lokalisation an den seborrhoischen Stellen auffallend. 


Herr Volk-Wien wendet sich gegen die Diagnose einer Acne conglobata. 
Histologisch ist Psorospermose wohl sicher auszuschließen; eine fixe Diagnose 
ist wohl heute nicht zu stellen, doch möchte er es nicht für ausgeschlossen halten, 
daß der Fall in die Gruppe der Tuberkuloide gehört. 


Herr Ehrmann-Wien. Erkrankung geht von den Talgdrüsen aus, gibt ein 
tuberloides Gewebe. In der Achselhöhle ein Tumor und Narbe in der Achselhöhle. 
Sitz zwischen den Schulterblättern. Acne in der Brustfurche. Keine ausgesproche- 
nen Sternbergschen Zellen. Alles spricht für eine abortive Form der Folliculitis 
ekzematisata. 


Herr Jadassohn-Breslau. Durch die Güte der Herren Galewsky und Linser 
hatte ich schon vorher die Präparate dieses interessanten Falles zu sehen Ge- 
legenheit — ich hatte dabei am ehesten an eine Lymphogranulomatose gedacht. 
Wir wissen ja, daß die Hautherde auch bei sicherem Hodgkin keineswegs immer 
die typische Struktur haben, daß namentlich die Sternbergschen Zellen mit den 
dunkleren Kernen fehlen und statt dessen nur die von Groß beschriebenen viel 
weniger charakteristischen mit den hellen Kernen vorhanden sein können. Mit dem 
klinischen Befund aber kann ich diese histologische Wahrscheinlichkeitsdiagnose 
nicht in Übereinstimmung bringen. Ich halte es für wahrscheinlicher, daß es 
sich um eine jener Affektionen handelt, bei denen alle möglichen Übergangsbilder 
zwischen peripilärem Seborrhoid auf der einen und Acne conglobata auf der anderen 
Seite stehen. Gerade bei dieser Gruppe ist die Annahme sehr wohl möglich, daß 
sehr verschiedene Krankheitsbilder je nach der Reaktionsart des Individuums, 
ja auch der verschiedenen Hautpartien zustande kommen — dabei könnte die 
auslösende Ursache für die verschiedenen Fälle gleich oder auch verschieden 
sein. Auch das histologische Bild schwankt in weiten Grenzen. 


Herr Galewsky: Schlußwort. 


Galewsky hat den Fall zuerst für Tuberkulose gehalten, bittet aber 
mit der Diagnose (Lymphgranulomatose?) warten zu wollen, bis der 
Fall noch genauer studiert sein wird (Untersuchung der Cervical- 
drüsen usw.), 


90. Herr Werther-Dresden. Krankenvorstellung aus dem Stadt- 
krankenhaus Dresden-Friedrichstadt. 

Angiospasmus (beginnender Raynaud ?). 

Ge., 60 Jahre alt, Kaufmann. Entstehung des Leidens November 
1924 im Anschluß an seelische Erregung. Radialispuls links nicht 
fühlbar. Haut der linken Hand blaß, glänzend. 

Fingerspitzen kalt und hyperhidrotisch (Tröpfchen sichtbar). 
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Tast-, Schmerz- und Wärmegefühl sowie rohe Kraft nicht gestört. 

Zu Beginn dauernde Schmerzen (brennendes Gefühl) und Kribbeln 
in den Fingerspitzen (zur Zeit behoben). 

Schwarze Flecke (Blutergüsse oder Nekrosen) im Anfang der Krank- 
heit an den Spitzen des 2. und 3. Fingers. Dieselben sind ohne Narben 
abgeheilt. Finger manchmal blaß, manchmal weiß (Leichenfinger) mit 
unangenehmen Kältegefühl. 

Herz und Aorta gesund. Blutdruck 125 mm. Keine Lues. 

Behandlung mit Hypophysininjektionen. Besserung beobachtet. 

Hypothyreose bei (wahrscheinlich infolge von) Lues. Besserung durch 
Thyreoidin. 

.H., 62jähriger Landwirt, 1923/24 Myxödem, Apathie, Sklerodermie. 

Hyperpigmentationen, Prurigo, Pruritus, Kältegefühl am oberen 
Körper, verlangsamtes Haarwachstum und Erektion der Haare (,,wic 
Borsten‘‘). Erschwertes Schlucken und Sprechen. 

Hypothyreose. Besserung, auch mehrerer Rezidive, sehr prompt 
durch Thyreoidin. 

(1915 Lues. WaR. jetzt positiv. Tabische Symptome.) 

Uriicaria tuberosa. 

H. M., 8l Jahre, Wirtschaftsgehilfin. Basedow. Menstruations 
störungen. Epilepsie. 

Seit 3 Jahren treten Knoten auf der Kopfhaut auf, die sehr schmerz- 
haft sind, teils nach einigen Stunden spontan vergehen, teils aber wochen- 
lang bestehen und deshalb anderwärts mehrfach für Tumoren oder 
Abscesse gehalten wurden. 

Seltene Form des Quinckeschen akuten umschriebenen Hautödems. 

Atophan wirkte günstig. 

Hydroa vaccını[orme. 

K. S., 22 Jahre. Seit dem 10. Lebensjahr Ausschlag im Gesicht 
und an den Händen; im Frühjahr auftretend und im Herbst ver- 
schwindend. 

Als Patient noch barfuß lief, waren auch die Füße befallen. — Nie 
Hämatoporphyrie. 

Experimentell: Überempfindlichkeit gegen die inneren ultravioletten 
Strahlen. 

Pustulös-hämorrhagisches Tuberkulid. 

Schi., 16jähriger Lehrling. i 

Vorgeschichte: Zwei Brüder der Mutter an Tuberkulose gestorben. 
Beginn am 12. V. 1925 mit Blutpunkten und Blasen, Müdigkeit, Haut- 
jueken, Fieber. 

Haut: Harte Pusteln auf den Gelenkhöhen und an den Ohrmuschel- 
rändern. Knötchenbildende Blutaustritte in der Epidermis, zum Teil 
in der Decke der Pusteln. Keine aktive Tuberkulose nachweisbar. 
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Minimale Tuberkulinquaddel: hat eine hyperergische Reaktion bis 
zur Nekrosebildung zur Folge. Auf die erste subcutane Tuberkulin- 
dosis rasche Heilung, dann geringere Nachschübe. 

Histologisches Präparat aufgestellt, siehe auch Moulagen. 

Histologischer Befund: Pustulös-hämorrhagisches Tuberkulid. Mehr- 
kammerige Pusteln (mit Leukocyten und roten Blutkörperchen) und 
Nekrosen der Epidermis. Veränderungen an den Blutgefäßen: die auf- 
steigenden Arterien zwischen oberer und unterer horizontaler Gefäß- 
schicht thrombosiert. Lymphocytenwall längs der Gefäße und Schweiß- 
drüsenausführungsgänge, Entzündung bis ins Fettgewebe. Schweiß- 
drüsenknäuel durch Ödem und Infiltrat auseinandergedrängt. Knäuel 
zum Teil nekrotisch. (Hydrosadenitis destruens.) 


Pruriginöses Ekzem (Neurodermie) bei Polycythaemia vera und Asthma. 

Herr K., Beamter, 25 Jahre alt. Seit der Kindheit Flechten urti- 
cario-papulo-vesiculös, treten paroxysmal mit heftigstem Jucken auf. 
Am dichtesten lokalisiert an Gesicht und Hals (Acne urticata). — 
Provozierend wirkte 1 g Suprarenin subcutan. 

Zur Zeit 7 Millionen rote Blutkörperchen. 

Der Ausschlag (Neurodermie) zur Zeit nur in den Ellenbogen. — 
1924 längere Zeit beobachtet, mit Röntgen-Oberflächentherapie, Ader- 
laß und Normosalinfusionen erfolgreich behandelt. Rezidive auswärts 
mit „biochemischen“ Salzen in homöopathischer Dosis ebenfalls mit 
Erfolg behandelt. 


Sklerodermie- (Säbelhiebform) an der Stirn und Nase. 
Atrophisches Endstadium am 2ljährigen Hausmädchen. 


Eunuchoidismus. 

H. Z., 16 Jahre alt. Wurde wegen Bäckerekzems hier behandelt; 
zur Zeit noch Ekzem Neuroderme beider Ellenbeugen. 
= Weiblicher Typus der Fettverteilung (Mammae, Hüften, Gesäß). 
Hängende Schultern. Hypogenitalismus (Hoden wie bei einem Säugling). 

Blutstatus: Lymphocytose 38%. 

Keine Calvities frontalis adolescentium. 


Alopecia partialis. Pruritus. Ekzema. Hypogenitalismus. Thymus 
persistens. 

Herr S., 40 Jahre alt, jugendlich aussehend, hohe Stimme. Kopf- 
behaarung: große kahle Stellen an Schläfengegend. Die vorhandenen 
Haare weiß, mit Ausnahme der am Hinterhaupt. Körperhaut zart, 
weiß und haarlos. Klagte über Hautjucken. 

Pubes: weiblicher Behaarungstyp. Achselhaare minimal. 

Thymus persistens (Lymphocytose 30%). 

Testes: Größe einer Eichel. Ekzem beider Unterschenkel. Inbe- 
zillität. 
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Alopecia partialis und Behaarungsanomalie bei Thymus persistens i}. 
Pf., 21 Jahre alt. Seit 13. Lebensjahr Alopecia partialis. 
Hypotonie der Kopfhaut. 

Weiche, weiße Haut, keine Körperbehaarung. Achselhaare fehkn. 
Schamhaare von weiblichem Typus. Kein Bart, nur Flaum im Gesch! 

Lymphocytose. Vagotonie (Ascher +, Tschermak +). Th 
persistens wahrscheinlich. 

Akromegalie. 

F. Sch., 24 Jahre, Tischler. Winter 1917 bei Glatteis auf Hinterkojf 
gefallen; seitdem Schmerzen im Hinterkopf. Seit 1918 Polyurie wi 
Enuresis nocturna. Seit 1921 Akromegalie. Keine Störung der Potenz. 
Vollständige Haarlosigkeit der Achseln. Follikuläre Hyperkeratox in 
der vorderen Achselfalte. 

Röntgenbild: Sella turcica verbreitert. 

Röntgentherapie, seitdem Stillstand. 

Adenoma sebaceum (Pringle). Tuberöse Hirnsklerose. 

D. A., 30jährige Versorgte. Von Jugend auf Schwachsinn. Xi 
1912 Krampfanfälle. Mit 19 Jahren Strumaoperation. 

Dermatitis herpetiformıs. 

L., 18 Jahre alter Knabe. 

Vorgeschichte: Januar 1925: Grippe. Februar: rote Flecken und 
Blasen in geringer Ausdehnung. 

März: Nach Caseosaninjektion Verbreitung über den ganzen Körprr. 

Verlauf: Ringförmige Erytheme und Blasen in jeder Grüße, meit 
symmetrisch. Mundschleimhaut zeitweise auch befallen. Abheilune mit 
Epitheleystchen, die später spontan verschwinden. 

Spontane Nekrose am rechten Fußrücken. Umschriebenes, cyan 
tisches Erythem am r. Knie (blauschwarz!), welches unter Pigment- 
bildung zurückging (Akrocyanosis). — Provokation durch Jodkali. 

Morbus Recklinghausen, Akromegalie, Imbezillität (Moralin sanity). 

S. — In der Familie der Mutter mehrere Idioten. Von Jugend aul 
‚„Tunichtgut‘“. Seit 1895 versorgt. Damals wurde schon die Akromegali 
festgestellt. 1906 wurden zuerst die Hauttumoren festgestellt. 1-1 
linksseitige Hemiparese. — WaR. negativ. — In der Gegend der Lenden- 
wirbelsäule Spina bifida (Meningocele occulta und örtliche Hypertrich‘- 
sis.) Augen beiderseits stark myopisch. Temporale Gesichtsfeldein 
engung beiderseits. Keine markhaltigen Nervenfasern. 

Morbus Recklinghausen. 

R. B. Imbezillität. Hypoplastischer Gesichtstypus. Vielleicht 
Akromegalie (Profil!). 

Morbus Recklinghausen in drei Generationen. 

Großvater gestorben. Vater und Sohn E. haben angeborene Augen- 
störungen; beide haben am rechten Auge Strabismus (Vater Höher 
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schieler, Sohn Strabismus convergens) und eine Anisometropie: rechts 
myopisch, links hyperopisch. Vater: Lidspaltenverengerung rechts. 
Sohn: Epicanthus internus. Keine markhaltigen Nervenfasern. 


Morbus Recklinghausen. 

H. H. Tumoren allgemein, auch im Gesicht, Haut über denselben 
zum Teil pigmentiert. Wurde anderwärts als Lupus multiplex behandelt. 

Recklinghausen und Epilepsie. 

P., 27 Jahre alt. Seit Geburt warzenartige Hautgeschwülste und 
Pigmentflecke. Seit 10. Lebensjahr Krämpfe. Seit 14. Lebensjahr 
Hypertrichosis. Papillomähnliche Geschwulst mit weiten Poren und 
Hornpfröpfen, ferner sogenannte Lappenelephantiasis, in welcher 
Rankenneurome fühlbar sind. 

Mikroskopisches Präparat aufgestellt. 


Großes kavernöses Hämangiom am Rücken. 

R., 5 Monate alt. Pemphigoide Abwandlung des Naevus, fieberhafter 
Verlauf, interkurrierende Ernährungsstörung. Naturheilung des Häm- 
angioms, welches blaß und flach geworden ist. 

Haemangioma cavernosum (rechtes Ohr). 

Kind L., 5 Jahre alt. Im 1. Lebensjahr mit Radium behandelt. 
Vollkommen geschwunden. 

2 Zyklen zu 350 mg-Stunden. 


Systematisierter Naevus an Bein und Hüftgegend. 

W. B. Zentrum der Herde flach, pigmentiert und mikroskopisch 
hyperkeratotisch, am Rande hyperplastische Talgdrüsen, vielfach mit 
zentraler Pore ohne Haare. Die einzelnen Herde gleichen einer Brosche 
mit Gemme im Zentrum und Perlen am Rande. 


Ichthyosis congenita benigna (Brocg’sche Erythrodermia cong. ichthyo- 
siformis). 

D. H., 21 Jahre alt. Konsanguinität der Eltern. Seit 4. Lebensjahr 
Fischschuppenkrankheit. Erste Menses mit 18 Jahren. 

Fast gesamte Körperoberfläche ichthyotisch. Die Beugen mit grün- 
lichen, reihenförmig angeordneten Schuppenleisten besetzt. Gesicht, 
Handteller und Fußsohlen kaum befallen. Achselhöhle haarlos. Kopf- 
haar normal. Aschnersches Symptom positiv. 

Wiederholt pemphigoide Eruptionen mit sterilem Blaseninhalt be- 
obachtet, die nach As-Behandlung ausgesetzt haben. 

Subcutane benigne Sarkome. 

Frau E. Seit Januar 1925 symmetrisch in den Ellenbeugen. Schalen- 
und strangförmige Tumoren der Subeutis. 

Mikroskopisch: Sarkom mit Riesenzellen (Präparat ausgestellt). 
Scit !/, Jahr Liq. Fowleri und Röntgen. Seitdem Sarkom nicht ge- 
wachsen. 
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Carcinoma linguae. 

M., 41 Jahre alt. Beginn im Mai 1925. Carcinom histologisch b- 
stätigt. Differentialdiagnostisch kommen Lues, Tuberkulose und Ca: 
cinom in Frage. | 

Lupus vulgaris faciei et corporis. 

Frl. M. W. Lupusherde der rechten Hand und des rechten Fils 
wurden mit Pyrogallussalbe, die Lupusherde im Gesicht nur mit Strahl. 
behandelt. Quarzlampenhyperämie mit anschließender Röntgen-El 
Dann Finsenbestrahlung der restlichen kleineren Herde. 

Hauptbehandlung 1912 und 1914. Seitdem nur kleine Rezidixe. 

Vorgestellt wegen der schönen Narben und der Prothese (hergesteli 
von Frl. Horbach, Finsenlaborantin im Stadtkrankenhaus Dres: 
Friedrichstadt). 

Lupus vulgaris. 

Frau Br. Seit 1917 Lupus des Gesichts, Tuberkulose des Tränensak: 
der Mund- und Nasenschleimhaut. 

Die Lupusherde im Gesicht wurden ausschließlich mit Quarzlampen- 
distanzbestrahlung behandelt (41 Hyperämiesitzungen). 

Die Tränensacktuberkulose durch Röntgen ausgeheilt. Nebenht 
allgemeine Kohlenbogenlichtbäder und Ponndorf. Schöne Narben in 
Gesicht. | 

Seit 1921 rezidivfrei. 

Lupus vulgarıs. 

Frau H. Lupusbehandlung mit Pyrogallussalbe und Finsenlicht. 

Entstehung von Keloiden an den Stellen der Pyrogallwätzut 
Dieselben bildeten sich durch Radiumbehandlung zurück. 

Lupus vulgaris (Wange und Ohr). 

G. geb. H., 35 Jahre. Behandlung im Jahre 1910 nach Finsen 
Narbe glatt und rezidivfrei. 

Lupus vulgaris faciei. 

Frau G. Vorgestellt wegen der schönen Nasenprothese bei Vet 
stümmelung der Nase durch Lupus. 

Lupus vulgaris. 

A. B., 18 Jahre alt. Ausgebreiteter uleeröser Gesichtslupus IM. 
Tränensack- und Halsdrüsentuberkulose. Therapie: Quarzlampet: 
hyperämie mit Röntgenbestrahlung. Schöne Heilung. 

Vanadiumbehandlung (sine effectu). 

Schr. 25. VII. aufgenommen wegen ulcera vulvae et vaginae sy! 
litica. Vanasan zweimal wöchentlich intramuskulär 0,5—1,5, m° 
3.4 Vanasan Auftreten eines maculopap. Exanthems, das auch m 
5x 3.0 Northovan intravenös nicht geschwunden ist. Vorgestellt wet! 
der Erfolglosigkeit der Vanadiumbehandlung. 
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Salvarsanerythem. 

1. Allgemein. 

2. Besonders intensiv am rechten Handrücken, der 21 Tage’ vorher 
wegen Warzen mit Röntgen (Sub-E.D., 10 We.) bestrahlt war. 

Unter letzterem Eyrthem blätterten sich die Warzen in wenig Tagen 
ab! (Arsenwirkung auf die Epidermis.) 


Diskussion. 


Herr Arzt-Wien. Riehl bekam vor Jahren einen Patienten mit multiplen, harten 
Knoten an den Bauchdecken zur Begutachtung. Zum Zwecke einer Entfettungs- 
kur war dem Patienten eine Reihe von Injektionen eines Präparates verabreicht 
worden. Bei der histologischen Untersuchung fanden sich ausgesprochene Fremd- 
körpertumoren, die besonders dadurch charakteristisch waren, daß sich das Granu- 
lationsgewebe mit reichlichst Riesenzellen um den braun tingierten injizierten 
Fremdkörper angelagert hatte. 


Herr Oppenheim-Wien. Der demonstrierte Fall ist kein Sarkom, sondern 
gehört in die Gruppen von Sarkoiden, die nach intramuskulären und subcutanen 
Injektionen entstehen. Mein erster Fall, publiziert im Arch. f. Dermatol. u. Syphilis 
unter dem Titel Riesenzellentumoren nach Injektion eines Eisenarsenpräparates in 
die Oberarme zeigte dasselbe Bild wie der vorgestellte Fall. Dasselbe sehen wir 
an den Nates nach Hg-Sal.-Injektionen, nach Morphiuminjektionen usw. Es 
handelt sich hier um die Reaktionsweise eines bestimmten Organismus auf ein- 
gebrachte Fremdkörper, die einmal Riesenzellentumoren verursachen, ein ander- 
mal Epitheloid- und Riesenzellen, ein drittes Mal auch Rundzellenwucherung mit 
Epitheloid- und Riesenzellen verursachen können. Die vorgestellte Patientin 
hat im Jahre 1923 gelegentlich einer Entbindung Injektionen in die Vorderarme 
erhalten. Nach einer gewissen Inkubationszeit entwickelten sich diese Verände- 
rungen. Die Inkubationszeit bei meinen Fällen war bis zu 7 Jahren. Die Tumoren 
und Stränge sind benigne, gehen spontan oder auf As, auch auf Röntgenbestrah - 
lung zurück. 


Herr K. Herxheimer-Frankfurt hat durch Fendt 1898 einen klinisch und 
histologisch vom Sarkom nicht zu unterscheidenden Fall publizieren lassen, der 
heute noch lebt und gesund ist. 


Herr Klingmüller-Kiel verweist auf die im Archiv auf seine Anregung ver- 
öffentlichte Arbeit von Sakurane über das Schicksal subcutan injizierten Paraffins, 
welche eine Aufklärung für die Entstehung solcher Tumoren gibt. 


91. Herr R. O. Stein-Wien: Demonstration von Uvachrombildern 
(unerwünschte Folgen kosmetischer Paraffininjektionen, Atrichia con- 
genita, Radiohörerdermatitis). 


Submentaler, etwa hühnereigroßer, harter Paraffintumor, entstanden 
nach einer vor 10 Jahren in Chicago verabreichten Paraffininjektion. 
Der Tumor wurde in seiner Gänze exeidiert und ergab folgenden mi- 
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kroskopischen Befund (Hofrat Störk): Die hier in Betracht kommend: 
Veränderungen spielen sich ausschließlich im Fettgewebeniveau ab. E 
handelt sich um das Vorhandensein überaus zahlreicher, rundlicht 
Bildungen von sehr wechselnder Größe. Die große Mehrzahl zeigt etr: 
den 2-4-fachen Durchmesser einer Fettzelle, es finden sich ab 
auch solche mit einem 5- und 6-mal so großen. Diese Gebilde lie: 
nach dem Härtungsvorgang, in Form einer Extraktionslücke v 
extrahiert von den Fixations- und Härtungsflüssigkeiten (Alkol 
Xylol). Es muß sich also wohl um eine Art öliger, in zahlreichen Tropie 
verteilter Substanz gehandelt haben. Fast jeder einzelne Tropfen wiri 
von einer Lage oft rundum sich erstreckender Fremdkörperriesenzik: 
umhüllt. Hier und da sind in nächster Nachbarschaft im Fettgewirk 
kleine Anhäufungen entzündlicher Rundzellen zu sehen. An vereinzelte 
Stellen hat sich im Bereiche eines von Tropfen durchsetzten Arale 
ein derbfibröses Gewebe, das nur an den Randpartien Infiltration zeit. 
reaktiv entwickelt, das an manchen Stellen förmlich auch konzentrixh: 
Lagen um die Tropfen bildet. An einer Stelle sieht man auch, wie ë 
zur Kalkablagerung in dieses konzentrisch lamellierte Bindeger:!: 
gekommen ist. Im übrigen wäre bezüglich des Fettgewebes noch a 
zuführen, daß an zahlreichen Stellen die Bildung junger Fettzellen ir 
kleineren und größeren Arcalen zu sehen ist — vielleicht eine Art net 
nerativen Wachstums, ausgelöst durch die vorangegangene, weitgehend 
Substitution des Fettgewebes durch das entzündliche und schwicis 
Gewebe wie auch durch die zahllosen öligen Tropfen. 

Multiple Paraffintumoren des Gesichtes bei einer 70jährigen Fra. 
Einige Wochen nach den Injektionen, die symmetrisch in beide Wange 
gemacht wurden, traten ausgedehnte Ödeme auf, welche sich in dert. 
blauviolette Tumoren umwandelten. Um die Resorption derselben a 
zuregen, wurde lokale Diathermiebehandlung mit Erfolg angewendet. 

Ausgedehnte Irophische Nagelveränderungen an sämtlichen Nägeln dr 
Finger und Zehen bei einem seit einem Jahre an Alopecia areala malim 
leidenden 28jährigem Patienten. Es besteht vollständige Alopecie au 
ganzen Körper; Augenbrauen, Wimpern, Achselhaare, Schamhaare sind 
sämtlich ausgefallen. Die Nägel sind teils verdünnt, teils in unförmie 
Platten umgewandelt, längs gerieft, von zahlreichen Grübchen dur 
setzt. 

Alopecia totalis congenita bei einem lljährigen Knaben, der ein 
Verwandtenehe entstammt. Zwei Geschwister sind vollständig normi: 
behaart. Der Knabe bekam mit vereinzelten Lanugohaaren zur Welt 
die in den ersten Lebensmonaten ausfielen. Seither ist er am ganzi 
Körper haarlos. Nägel der Finger und Zehen sind normal ausgebild! 
Interessant ist die an beide Wangen lokalisierte Hautveränderung, di 
an ein Xeroderma pigmentosum geringen Grades erinnert. 
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Radiohörer- Dermatitis an den Ohren eines Yjährigen Knaben, hervor- 
gerufen durch Radiohörmuscheln, in denen chemisch deutliche Mengen 
von Acridin nachgewiesen werden konnten. 

Hauterkrankung in Berlockform. 19jähriges Mädchen, welches seit 
einigen Tagen in der vorderen Halsgegend einen Krankbeitsherd dar- 
bietet, der seiner äußeren Form nach einem rinnenden Tropfen ent- 
spricht. Die Peripherie des Herdes ist deutlich gerötet und leicht schup- 
pend, die zentralen Anteile dunkelbraun verfärbt. Es handelt sich 
offenbar um einen jener Fälle von ‚„Hauterkrankung in Berlockform“, 
die Franz Rosenthal in der Berliner dermatologischen Gesellschaft am 
17. VI. 1924 und W. Fischer am 8. VII. 1924 vorgestellt haben. Stein 
konnte in seinem Falle die Ursache der Dermatitis nicht ermitteln. Da 
eine hysterische Selbstverletzung oder eine Verätzung von fremder 
Seite mit Sicherheit auszuschließen war, steht die Ätiologie dieser am 
besten als Dermatitis des rinnenden Tropfens zu bezeichnenden Haut- 
affektion noch zur Diskussion. 

Eunuchoidismus: Ein 28jähriger Mann zeigt die typischen Stigmen 
des Eunuchoidismus (pflaumenkerngroße Hoden, fehlende Achselhaare, 
weibliche Begrenzung der Schamhaare, hohe Stimme). Die Stirnhaargrenze 
dieses Mannes verläuft nach dem weiblichen Typus in Form einer unge- 
brochenen Linie und läßt die von Stern beschriebene Calvities frontalis 
adolescentium vermissen. | 


Diskussion. 


Herr Arzt-Wien. Ein ähnliches Krankheitsbild wurde bei 2 Fällen an der Klinik 
Riehl in diesem Sommer gesehen, einem klinischen Diener und einem Arzt. Es 
fanden sich an der Vorderseite des Stammes scharf begrenzte, breite Streifen, 
entzündlich gerötet, die an eine Schädigung der Haut durch eine ätzende Flüssig- 
keit denken ließen, jedoch konnte letztere mit Sicherheit ausgeschlossen werden. 
In beiden Fällen handelte es sich um eine Raupendermatitis, wobei die eigentüm- 
liche breite Striemenform vielleicht durch Verstreichen mit dem kratzenden 
Finger erklärt werden kann. 


92. Herr Zurhelle-Bonn: Demonstration seltener Krankheitsbilder. 


93. Herr Galewsky-Dresden: Demonstration von Lichtbildern. 


1. Syringo cystadenom der weiblichen Genilalien. 

In seiner letzten Arbeit „Beitrag zur Kenntnis des Syringom“ gibt 
Kiess eine genaue Übersicht über die bisher bekannten 170 Syringomfälle 
und beschreibt an der Hand derselben die Abweichung von der Norm 
betreffend Lokalisation, kurz alle die Gegenden des menschlichen Kör- 
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pers, in denen die Syringome vorkommen. Nach Kiess ist es zunicht 
die Vorder- und Seitenfläche des Stammes und der Rücken, insbesondr 
in der Scapularregion, die befallen wird, in selteneren Fällen folgt d: 
Interscapularregion und sehr selten die Gesäßgegend. An zweiter tel: 


bevorzugen die Syringome die Extremitäten, insbesondere die ober: : 


vor den unteren und die Oberarme und Oberschenkel vor den Unter. 
armen und Unterschenkeln. Selten werden nach ihm das obere Obr. 
armdrittel, die Streckseiten der Arme, die Beugeseiten, Außenseiter 
der Oberarme, auf der Vorderseite befallen. Auf dem linken Hani- 
rücken ist bisher nur einmal Syringom nachgewiesen worden. Äh: 
lich verhalten sich die unteren Extremitäten, in seltenen Fällen sin 
auch die Unterschenkel ergriffen gewesen. Als ganz besondere Selter: 
heit finden wir Syringome auf dem Penis, neben demselben und si 
dem Scrotum. Nach Kiess’ Angaben ist der Befund von Syringon: 
auf den äußeren weiblichen Genitalien bisher nur Rusch auf der Auker 
seite der Schamlippen geglückt. Ich möchte deshalb ganz kurz ik: 
einen Fall von Syringomen des Mons veneris und der weiblichen Gen 
talien berichten, da nach meinen Nachforschungen diese Lokaliati 


tatsächlich außerordentlich selten ist und außer Rusch bisher nur Pit | 


Prag, über einen ähnlichen Fall berichtet hat. 

Im Juli 1922 wurde mir von Herrn Geheimrat Kehrer aus der Frawr: 
klinik eine 38jährige Patientin zugesendet, die einen eigenartigen Au 
schlag haben sollte. Ich fand bei der 38jährigen Frau auf der Br. 
auf der Vorderseite der Oberschenkel, auf der Bauchhaut eine grüßt 
Anzahl erhabener, nicht schuppenden Papelchen von Linsengröß d: 
Hirsekorngröße, die am Körper nicht konfluierten. Ihre Farbe war in 
allgemeinen leicht hellbraun, nach dem Unterleib und den Genitalsı 
zu mischte sich in das hellbraun ein leicht bläulicher livider Farbenton 
hinein, ähnlich wie wir es bei luetischen Papeln oder Psoriasisplage‘ 
an den unteren Extremitäten sehen. Wesentlich stärker wird die Er 
krankung am unteren Abdomen, vor allen Dingen am mons vener: 
Dort sind die rundlichen Erhabenheiten mehr warzenförmig als papul 
Sie konfluieren, bilden schließlich eine zusammenhängende Fläche w: 
sind viel erhabener als am ganzen Körper. Vom unteren Rande dë 


~ . . . . 2; v š nt 
Mons veneris an zieht sich eine fast flächenhafte verrucöse Partie © 


die großen Schamlippen hin, die annähernd in gleicher Weise wë 
diekt sind und einen derb elephantiastischen Eindruck machen. E 
unteren Teile der Schamlippen verliert sich allmählich die Schwellu: 
die kleinen Labien sind normal. Die Exision sowohl kleinerer * 
einer größeren Partie aus der verrucösen Masse an den großen Labi 
ergab das typische Bild des Syringoms. Wir finden eine mäßige V" 
breitung des Stratums spinosum neben einer mäßigen Prolifert" 
der interpapillären Epithelzapfen. Die Hauptveränderungen zeit! 


— 
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sich wie stetsin der Cutis, und zwar beginnen sie unmittelbar unter der 
Grenze des Epithels. In der Cutis liegen in meinen Präparaten außer- 
ordentlich reichliche Cysten, die entweder ganz getrennt sind oder 
„= nebeneinander liegen und sich berühren und oft auch durch einen Zell- 
_. strang zu kommunizieren scheinen. Dieser Zellstrang legt sich auch 





Abb. 1. 


oft schwanzartig an diese Cysten an. Die Cysten selbst haben entweder 
keinen Inhalt oder er besteht aus abgestoßenen mehr oder weniger 
entarteten Epithelien. Verhornte Epithelien habe ich in meinen Prä- 
paraten nicht gefunden. Starke entzündliche Erscheinungen fehlen, 
Mastzellen sind im Bereich der Cysten reichlicher vorhanden. Die Blut- 
gefäße sind normal gefüllt, Schweißdrüsen sind, wenn auch spärlich, 
erhalten. Der Befund, der aus einem größeren excidierten Stück und 
einem kleineren Knötchen erhoben wurde, deckt sich annähernd in 
beiden Fällen. Es sind alte chronische sehr lange bestehende Knötchen 
und Knoten, die deshalb vielleicht ein anderes Bild geben, als es Gans 
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und andere beschrieben haben, denn in beiden Präparaten sind bein: 
Schweißdrüsen vorhanden. Außer diesem Fall an den weiblichen G- 
nitalien habe ich in den letzten 2 Jahren noch 2 andere typische Fall 
von Syringomen behandelt, darunter einen im Gesicht bei einem ältere: 
Fräulein und einen zweiten auf der Brust und in der Sternalgegend ki 
einer verheirateten Frau, im letzteren Falle ergab die Excision eins 
kleinen Knötchens dasselbe Bild wie oben. Ich glaubte aber diest 
Fall veröffentlichen zu sollen wegen der außerordentlich seltenen Lok: 
lisation an den weiblichen Genitalien und der flächenhaften elephan 
tiastischen Ausdehnung, die die confluierenden Knötchen an den weit- 
lichen Schamlippen angenommen hatten. 

Letzte Literaturzusammenstellung bei Kiess ‚Beitrag zur Kenntnis dë 
Syringoms‘“, Dermatol. Wochenschr. 1925, Nr. I, und bei Prof. E. Freu 
Triest, „Contributo allo studio dell’etiopatogenesi del siringoma delle 
palpebre‘“. 

Archivo italiano di dermatol. volum I Band II 1925. 

Weiter folgen Lichtbilder von: 

2. Syringomen am Halse und Brust einer jungen Frau. Die mikr- 
skopische Untersuchung bestätigte den Befund. 

3. Demonstration zweier Fälle von Mongolenfleck bei Dresdner Siu- 
lingen aus dem Dresdner Säuglingsheim, bei denen der Fleck im Kniegelenk 
saß. Der Ort dieser Erkrankung scheint ein außerordentlich seltener 
zu sein, Galewsky hat bisher noch keinen Fall mit einer derartigen 
Lokalisation in der Literatur gefunden. Die Diagnose wurde durch 
mikroskopischen Befund gesichert. Im Gegensatz dazu demonstriert 
Vortragender einen richtigen blauen Naevus auf der Dorsalseite eins 
kindlichen Knies. 

4. Demonstration des mikroskopischen Bildes einer verrucösen Hypr- 
keratose vom Penis. Das Präparat stammt vom Penis eines Mannes. 
der 3 Wochen nach der Infektion mit einer typischen erodierten harten 
Stelle zur Untersuchung kam. Sämtliche Untersuchungen auf Spiro 
chäten blieben negativ. Die Drüsen schwollen nicht an. Die Blutprote 
blieb bis in die 20. Woche negativ. Auf Excision und mikroskopisch 
Untersuchung zeigte sich das oben erwähnte Bild, zu dem sich allmählich 
der harte Knoten entwickelt hatte. Das klinische Bild, welches auch 
von einem Kollegen bestätigt wurde, war völlig das eines Ulcus durun. 

5. 2 Lichthilder von dem demonstrierten Fall von Säuglingsseleroderm#. 
aus denen zu erschen ist, wie außerordentlich die Affektion im Rück- 
gange ist. 
© 6. 1 Fall von schwerer Dermatitis beider Füße, entstanden durch 

Betätigung im Nickelbad. Es handelt sich um eine Erkrankung b! 
9 Frauen, bei denen die Flüssigkeit auf die nur-durch- Pantoffeln gè 
schützten Füße resp. den Fußrücken herabträufelt. 
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7. 1 Fall von artefizieller Dermatitis beider Hände und der Arme 
bis zum Ellenbogen, entstanden durch Beschäftigung bei der Herstellung 
von Emetin, dem wirksamen Alkaloid der Brechwurzel. Die Erkrankung 
trat erst auf, als der Arbeiter den Inhalt eines geplatzten Kolbens 
retten wollte. Fälle von Idiosynkrasie gegen Brechwurzel sind be- 
kannt, aber sehr selten. Die Erkrankung bot das gewöhnliche Bild 
der gewerblichen Dermatitis. (3 derartige Fälle werden publiziert.) 

8. Fall von Bromoderma tuberosum beim Säugling, entstanden nach 
Gaben von Calcium bromatum (im ganzen 5 g). 

9. Fall von Bromoderma tuberosum nach inneren Gaben von 14g Cal- 
zium bromatum (ebenfalls bei einem Säugling). 

10. Fall zur Diagnose. Es handelt sich um das Auftreten kleiner 
gelblicher Tumoren auf der Haut des Halses und Nackens bei einer 
30jährigen Frau. Die kleinen Geschwülstchen, die hellgelb bis bräunlich- 
gelb aussahen und einen Stich ins Sepiabraune hatten, waren rundlich. 
Es bestand leichter Juckreiz, sonst keine Beschwerden. Die mikrosko- 
pische Untersuchung ergab im Tumor das zahlreiche Vorhandensein 
Langhansscher Riesenzellen. Der Fall wird eingehender publiziert werden. 

11. 2 Fälle von gehäufter Comedonenbildung im Gesicht bei gewerblichen 
Arbeitern. Ätiologie nicht sicher zu erfassen. 


94. Herr Werther-Dresden: Lichtbilderdemonstration. 


I. Röntgenaufnahmen: 

Ossale und periostale Gummata der Ulna, die mit Spirobismol und 
Jodkali erfolgreich behandelt wurden. Die Patientin erhielt in 21/, Mo- 
naten 27 ccm Spirobismol, danach 3 Monate lang Jodkali. Röntgen- 
aufnahmen zu Beginn, in der Mitte und am Ende der Behandlung. 

Il. Lumiereaufnahmen: 

1. Syringocystadenoma papilliferum der Achsel. 

2. Naevus vasculosus bei 2jährigem Kind mit pemphigoider Ab- 
wandlung, die durch ihre Abheilung zu einer Spontanbesserung des 
Naevus führte. Die Blasen waren walnußgroß. 

3. Hemiatrophia facialis nach Einatmung von Amylnitrit. Keine 
Gefäßerweiterung auf der atrophischen, deutliche Gefäßerweiterung auf 
der gesunden Seite. 

4. Morbus Recklinghausen mit Hypertrichosis, letztere 1. büschel- 
förmig, zusammen mit braunen Flecken, 2. allgemein am Rumpfe. 
Der Kranke wurde beim Kongreß am 16. IX. 25 vorgestellt. 

5. Pustulös-hämorrhagisches Tubereulid des Handrückens. Der 
Kranke wurde am 16. IX. vorgestellt. Die Aufnahme stellt den Zustand 
zu Beginn der Behandlung dar. 


Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Bd. 151. (Kongreßbericht.) 94 
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ITI. Lichtbilder: 

l. Lues congenita mit Riesenwachstum der unteren Extremitäten, 
Säbelscheidentibia, Gonitis. 

2. Keratoma hered. plantae et palmae. 

3. Dermatitis generalisata exfoliativa bei Lichen ruber planus. 

4. Pityriasis rubra pilaris. Erblichkeit vorhanden (Vater und Sohn). 

5. Pityriasis rubra pilaris, 2. Fall. Zwei Stadien in einem Zeitabstand 
von 20 Jahren, die langsame Ausbreitung und Konfluenz zur generali- 
sierten Dermatitis zeigend. 

6. Ulcus cruris chronicum mit Papillomatosis. Die Zotten bestehen 
aus Hornsubstanz (Hystricismus). 


95. Herr Galewsky-Dresden: Die verschiedenen Goldpräparate und 
ihre Einwirkung auf den Lupus erythematodes. 


Seit meiner letzten kleinen Mitteilung über die Krysolganbehandlung 
des Lupus erythematodes!) ist zwar die Zahl der Veröffentlichungen 
über die Wirkung der Goldpräparate keine zu große gewesen, es sind 
aber inzwischen zu dem Krysolgan noch neue Präparate hinzugekommen, 
die eine Verbesserung der bisherigen Goldpräparate darstellen sollen 
und über deren Verwendung bei der Behandlung des Lupus erythema- 
todes ich jetzt kurz berichten will, weil es mir doch wichtig genug er- 
scheint, schon jetzt darauf aufmerksam zu machen, daß diese Präparate 
sich gewissermaßen ergänzen, und wenn das eine Mittel bei dem Präparat. 
versagt, also der Lupus erythematodes refraktär wird, wir mit dem 
anderen Mittel Besserung und Heilung erreichen können. Wir alle 
wissen, daß im Verhältnis zu dem ersten Goldpräparat, dem Aurokutan, 
das Krysolgan eine außerordentliche Verbesserung darstellt, und wir 
können, wie ich ja schon in meiner letzten Mitteilung getan habe, aus 
der Anwendung des Krysolgan den Schluß ziehen, daß es bisher kein 
Mittel gibt, welches so spezifisch auf den Lupus erythematodes ein- 
wirkt wie das Gold, und daß wir schon mit diesem einen Mittel Heilungen 
und Besserungen erzielen können, wie sie bisher noch nicht möglich 
waren. Soweit ich die Literatur im allgemeinen kenne, sprechen fast 
alle Therapeuten, die den Lupus erythematodes mit Gold behandelt. 
haben, von ungefähr 60% Heilungsmöglichkeit, fast 30%, Besserung und 
nur von einer verhältnismäßig kleinen Anzahl von absoluten Versagern. 
Dagegen hat das Krysolgan eine Reihe von sehr unangenehmen Neben- 
wirkungen, es macht unter Umständen schwere Exantheme, es sind 
sogar 3 Todesfälle bisher von Stein, Havenstein und Bruhns beschrieben, 
und wenn auch seitdem glücklicherweise neue Todesfälle nicht mehr auf- 


1) Dermatol. Wochenschr. 1924, Nr. 42b. 
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getreten sind und wir annehmen können, daß mit Verbesserung des Mit- 


‘.: tels und der Technik es möglich sein wird, auch diese schweren Neben- 


wirkungen auszuschalten, so mahnen sie doch immerhin zur Vorsicht, 
und auch die leichteren Erscheinungen, wie Kopfschmerzen, Mund- und 


-`v Darmbeschwerden, leichte Nierenschädigungen, Gelbsucht usw. lassen es 


dankbar begrüßen, wenn neue Mittel oder Verbesserung des alten weiter 
gesucht werden. Die Schwierigkeit der Behandlung liegt eben darin, 
daß es darauf ankommt, daß der gesetzte Reiz gerade der für den 
Körper maximale ist und daß man das Glück hat, keine Dosis zu geben, 
die der Körper nicht verträgt. Wir haben deshalb beim Krysolgan ganz 
vorsichtig mit einem halben Milligramm angefangen, sind dann auf Img 
und 2 mg gestiegen und allmählich bis zu l cg gekommen. 

Das nächste Goldpräparat, welches namentlich im Auslande große 
Erwartungen hervorrief, war das von Prof. Mollgaard und Dr. Secher 
in Kopenhagen empfohlene Sanocrysin, ein Präparat, das in Dänemark 
hergestellt wurde und den Zerfall der Tuberkelbacillen im Körper be- 
wirken sollte. Nach Tierversuchen tötet das Mittel die Tuberkelbacillen 
im lebenden Körper, würde also als ein eminent bakterientötendes Mittel 
zu gelten haben, das in seiner Wirkung dem Salvarsan gleichzustellen 
wäre. Nun scheint das Mittel aber noch schwerere Nebenerscheinungen 
hervorzurufen als das Krysolgan, und nach den Mitteilungen aus Wien 
scheint man es wegen seiner Gefährlichkeit für die Behandlung des 
Lupus erythematodes aufgegeben zu haben. Auch aus Dänemark selbst 
hört man wenig über die Versuche der dortigen Dermatologen zur Be- 
handlung des Lupus erythematodes. In der letzten Zeit ist noch eine 
Arbeit von Hansen über die Sanocrysinbehandlung der Hauttuberkulose 
veröffentlicht worden, in der dieser zu folgenden Resultaten kommt: 
l. Sanocrysin intravenös gegeben übt eine ausgezeichnete therapeutische 
Wirkung auf die Erscheinung der Hauttuberkulose (Lupus und Tuber- 
kuliden) aus. 2. Sanocerysin besitzt außer Affinität zu den Tuberkel- 
bacillen auch eine hochgradige Affinität zu tuberkulösem Gewebe. 
3. Patienten mit Hauttuberkulose können unter Berücksichtigung aller 
Vorsichtsmaßregeln ambulatorisch behandelt werden. 

Da aber Hansen nur 3 Fälle (2 von Böckschem Sarkoid und 1 Lupus 
vulgaris) behandelt hat, wird wohl im Hinblick auf die von anderer Seite 
gemeldeten schweren Nebenerscheinungen Vorsicht am Platze sein. 

Am 22. I. d. J. ist endlich eine Reihe von Arbeiten!) über Sanocrysin 
in der Dtsch. med. Wochenschr. erschienen (von Neufeld, Krauss, Czerny 
und Opitz, Friedemann usw., Henius), die sich mit der Wirkung des 
Sanocrysins bei Tuberkulose befassen und im allgemeinen zu dem Urteil 
kommen, daß die Versuche zum Teil nicht ermutigend seien in der Kinder- 
praxis, daß es für Erwachsene nicht das erwartete Heilmittel sei, daß 





1) Dtsch. med. Wochenschr. 1926, Nr. 4. 
24* 
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es aber in gewissen Fällen als Heilmittel gelten könne und daß große 
Vorsicht bei seiner Anwendung geboten sei. 


In Deutschland erschien im Jahre 1924 als nächstes Präparat der 
Farbwerke vorm. Meister Lucius & Brüning in Höchst das Triphal, das 
Auro-Thiobenzimid-Azol-Carbonsaure-Natrium in der Formel C,H,NH- 
CSAu—CooNa + 2H20. Dasselbe stellt ein hellgelbes Pulver dar, 
welches in Wasser leicht löslich ist. Es wird von der Firma in Ampullen 
zu 0,025, 0,05, 0,1, 0,2 vertrieben, wird in sterilem Wasser gelöst (2 ccm), 
intravenös am 4—6—8 Tage injiziert; als Anfangsdosis gilt 0,025 g. 

Im Dezember 1924 erschien die erste Mitteilung von der Firma Cas- 
sella & Co. in Frankfurt an mich, in der sie mir mitteilte, daß sie auf 
Veranlassung von Prof. Bruck in Altona ein neues Goldpräparat in den 
Handel brächten und mich aufforderten, dieses auszuprobieren. Das- 
selbe ist seit dem Sommer 1925 im Handel unter dem Namen Aurophos, 
ist das Natrium-Golddoppelsalz einer aminoarylphosphinigen Säure und 
der unterschwefligen Säure. — Das Präparat Aurophos zeichnet sich 
angeblich ebenso wie Triphal durch eine geringere Giftigkeit als Kry- 
solgan aus und eine außerordentlich gute Verträglichkeit. Außerdem 
sollen alle Nebenwirkungen wie Kollaps, Nierenschädigungen usw. fehlen. 
Seine Lösungen sind sterilisierbar. Dem Aurophos wird außerdem eine 
subjektive und objektive Hebung des Allgemeinbefindens nachgerühmt, 
die vielleicht in dem im Aurophos organisch gebundenen dreiwertigen 
Phosphor ihre Ursache hat. Dosierung 0,001, 0,0025, 0,005, 0,01, 0,025, 
0,05, 0,1. 

Wenn wir die letzten Mitteilungen über diese neuen Goldpräparate 
lesen, so sind diese bis jetzt nur sehr spärlich. Über Aurophos existierten 
bis vor kurzem nur private Mitteilungen von Prof. Bruck in Altona und 
Prof. Volk in Wien, die beide die gute Verträglichkeit des Aurophos rühmen 
und beide die Wirksamkeit des Präparates anerkennen. Volk hat ab und 
zu Nebenwirkungen, wie Temperatursteigerung, Kopfschmerzen, Herd- 
reaktionen beobachtet und findet die Erfolge zuweilen ausgezeichnet, aber 
nicht absolut zuverlässig, zuweilen läßt es im Stich. Außerdem ist das 
Mittel in der Lungenheilstation Charlottenhöhe bei Kulmbach in Dosen 
von 0,001 bis 0,3 (2mal pro Woche) ausprobiert worden. Kiess!) hat 
in der Leipziger Hautklinik Aurophos mit gutem Erfolg in 4 Fällen 
von Lupus vulgaris angewendet, Aurophos hat außerdem den Vorteil, 
das billigste Goldmittel zu sein. Vor kurzem hat Kropatsch?) aus der 
Lupusheilanstalt Wien über seine Erfahrungen mit Aurophos berichtet, 


1) Kiess, Vorläufige Mitteilung über eine kombinierte Quarzlampen-Gold- 
behandlung (Aurophos) der Lupus vulgaris. 

2?) H. Kropatsch, Erfahrungen mit Aurophos. Wien. klin. Wochenschr. Jg. 38, 
Nr. 46. 1925. 
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-—- 20—40 Injektionen führten ohne lokale Behandlung zur Abheilung, in 


andern Fällen trat deutliche Besserung ein. 

Von den letzten Arbeiten über Krysolgan ist zu erwähnen das 
Referat von Somoggi!), das auch einen zusammenfassenden Bericht 
über die Wirksamkeit des Krysolgan gibt und eine Arbeit von Heisse?), 
der über seine Resultate an 8 Fällen berichtet und bei der geringen An- 


~ zahl der Fälle und der kurzen Behandlung nichts Wesentliches zu der 


Frage der Wirksamkeit des Krysolgans beibringen kann. Er hält die 
Krysolganbehandlung nur für eine brauchbare Methode. Dagegen spricht 
sich Fabry’) außerordentlich anerkennend über die Wirksamkeit des 
Krysolgans aus und hält es für das Mittel der Wahl. Nach seiner Über- 
zeugung hat die Goldbehandlung (mit Krysolgan) den Lupus erythe- 
matodes zu einem dankbaren therapeutischen Objekt gemacht, und auch 
das kosmetische Resultat ist ein ganz vorzügliches. 

Auch über Triphal fehlen noch ausgiebige Berichte. Als ich in Jena 
auf der Tagung Mitteldeutscher Dermatologen am 7. VI. 1925 über die 
Behandlung des Lupus erythematodes sprach, ergab sich, daß nur noch 
Krebs in Leipzig mit Triphal Versuche gemacht hat und im allgemeinen 
mit seiner Anwendung zufrieden war. 

Im allgemeinen fehlen also noch über die neueren Präparate ein- 
gehendere Angaben. Aus privaten Mitteilungen einer ganzen Reihe von 
Dermatologen habe ich aber ersehen, daß sie mit beiden Mitteln schon 
Versuche gemacht haben und anscheinend mit beiden Mitteln zufrieden 
sind. Ich selbst habe bis jetzt 24 Fälle von Lupus erythematodes mit 
Goldpräparaten behandelt, und zwar Fälle aller Formen. Ganz besonders 
hervorheben möchte ich noch den Fall, den ich in meiner ersten Ver- 
öffentlichung bereits erwähnt habe, der in einem außerordentlichen Be- 
fallensein beider Augenlider bestand, ferner einen außerordentlich schweren 
exulcerierten Fall von Erkrankung des ganzen Gesichtes, einen schweren 
universellen Fall, bei dem Hände, Arme und Gesicht ergriffen waren 
(s. auch meine erste Veröffentlichung) und einen ganz schweren discoiden 
Fall, der vergeblich mit Krysolgan behandelt worden war und der in 
der Arbeit von Heisse als ungeheilt bezeichnet worden war. Der Rest 
waren schwerere und leichtere Fälle, zum Teil alte chronische hyper- 
keratotischer Art. Ein Fall, der nicht auf Gold reagierte, verdient noch 
deshalb Erwähnung, weil es ein chronisch, aber oberflächlich rund mit 
starkem Stechen einhergehender Fall war, der unter Lichteinfluß jedes- 
' mal schlechter wurde und auf Licht weiterging. Unter diesen Fällen 

1) Somoggi, Der heutige Stand der Frage des Lupus eryth. Zentralbl. f. 
Haut- u. Geschlechtskrankh. 18, 9/10. 1925. 

2) Friedr. Heisse, Beitrag zur Krysolganbehandlung des Lupus erythematodes. 
Dermatol. Wochenschr. 1925. 


3) Joh. Fabry, Zur Diagnose und Behandlung des Lupus erythematodes. 
Dermatol. Wochenschr. 81, Nr. 47. 1925. 
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sind 9 rein mit Krysolgan behandelt worden, 8 mit Triphal, 5 rein mit 
Aurophos, die übrigen gemischt mit allen dreien abwechselnd, sobald 
die Wirkung bei dem einen aufzuhören schien, mit dem anderen Präparat. 
Von diesen 24 Fällen wurden 10 Fälle geheilt, 8 wesentlich gebessert. 
3 nur sehr wenig gebessert, 1 ungebessert, 2 blieben aus der Behandlung 
weg, ehe sie entlassen wurden, so daß also immerhin ein Heilungsresultat 
von fast 50% herauskommt!), ein Resultat, das geringer ist, wie es 
Martenstein angegeben hat, das aber dadurch entstanden ist, daß unter 
meinen 23 Patienten sich 3 Fälle von schwerstem hyperkeratotischem 
Lupus erythematodes befanden, die jahre- und jahrzehntelang bestanden 
hatten, ehe sie zu mir kamen, und daß einzelne noch nicht entlassen sind. 
Was die Nebenwirkungen anbelangt, so habe ich in einem Falle ein leichtes 
Exanthem nach Krysolgan gesehen, welches bald wieder verschwand und 
mit dessen Verschwinden auch eine Reihe noch restierender Lupus erytbe- 
matodes-Herde abheilten; einen zweiten schweren Fall von Dermatitis 
nach Gold habe ich leider außerdem erlebt. Eine Patientin erhielt im ganzen 
17 Spritzen von Triphal, wurde geheilt entlassen und kam einige Wochen 
später mit einem schweren universellen Goldexanthem in meine Be- 
handlung, welches Monate gedauert hat, bis es abgeheilt ist. Der Lupus 
erythematodes ist abgeheilt, das Exanthem ist heute am ganzen Körper 
bereits verschwunden, die Haare auf dem Kopf, die fast ganz ausgefallen 
waren, sind wiedergekommen, nur im Gesicht ist noch eine leichte rote 
Entzündung zurückgeblieben, die zwar ebenfalls im Rückgange ist, aber 
leider nur sehr langsam zurückgeht. Gerade der letztere Fall hat mich 
veranlaßt, die Triphal- und Goldbehandlung in Etappen vorzunehmen 
und Patienten mit schweren chronischen alten Lupus-erythematodes- 
Stellen nicht auf einmal einer chronischen Behandlung zu unterziehen. 
sondern sie etappenweise mit größeren Intervallen zu behandeln. Wir 
machen die Behandlung in diesen schweren Fällen derartig, daß wir eine 
Reihe von Injektionen geben (10—15 in vorsichtiger schwacher Dosie- 
rung), mit der Behandlung einige Wochen warten und dann die Be- 
handlung am besten mit einem anderen Präparat wieder fortsetzen. 
Sehr interessant war das fast völlige Versagen in einem Falle von Lupus 
erythematodes, den ich als Licht-Lupus erythematodes auf der Leipziger 
Naturforscherversammlung demonstriert habe. Wie ich bereits damals 
mitteilte, habe ich drei derartige Fälle gesehen — die ich nächstens ein- 
gehender publizieren werde — und von denen dieser eine auch mit 
Krysolgan und Triphal behandelt wurde. Ganz auffallend war bei ihm 
das fast völlige Versagen der Goldbehandlung, wie ich es noch in keinem 
anderen Falle gesehen hatte. Letztere Tatsache und die Verschiedenheit. 
mit der der Lupus erythematodes überhaupt auf Gold reagiert, läßt mich 





!) Bei den gebesserten Fällen ist bei einigen die Behandlung noch nicht. 
abreschlossen. 
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immer mehr der Ansicht von Zumbusch zustimmen, daß der Lupus ery- 
thematodes nicht eine einheitliche Ursache hat, sondern daß neben den 
Beziehungen zur Tuberkulose auch noch andere Ursachen vorhanden 
sein müssen, die die verschiedene Wirkung des Krysolgans auch erklären 
lassen. 

Fasse ich meine Erfahrungen mit Goldbehandlung noch einmal zu- 
sammen, so möchte ich folgendes sagen: 

Der Lupus erythematodes ist kein einheitlicher Krankheitsbegriff, 
sondern einer durch verschiedene Ursachen hervorgerufener. So besteht 
ein großer Unterschied zwischen dem auf Licht reagierenden, den mit 
Tuberkulose zusammenhängenden, der harmlosen chronischen discoiden 
Form, die nur ab und zu einmal progredient wird und den schweren 
malignen Formen. Aus dieser Verschiedenheit des Krankheitsbegriffes 
resultiert für mich auch die Verschiedenheit der Wirkung der Gold- 
präparate. Auf der einen Seite selbst bei schweren Discoidenformen 
manchmal ein rapides, überraschend schnelles Abheilen, auf der anderen 
Seite ein mehr oder weniger starkes Versagen. Was die Behandlung selbst 
anbelangt, so sind die Auswahl der Fälle, die vorsichtige Dosierung, die 
individuelle Anpassung der Dosis, die Intervalle zwischen den Injektionen 
und größere Intervalle zwischen den einzelnen Gruppen von Injektionen 
die Vorbedingung für die Heilung und die Möglichkeit, schädliche Neben- 
wirkungen fernzuhalten. Wenn von anderer Seite (Callomon, Werther) 
ein Wiederaufflackern skrofulo-tuberkulöser Prozesse bei der Behand- 
lung mit Gold bemerkt wurden, so beweist dies, wie vorsichtig man in 
der Auswahl der Fälle sein muß. Das schwere Exanthem bei mir zeigt, 
daß man nicht lange hintereinander behandeln darf, daß man mit der 
Möglichkeit des Exanthems rechnen muß, daß man also größere Inter- 
valle machen muß. Man wird also mit kleinen Dosen beginnen, mit der 
Dosis nicht steigern, solange sie noch wirkt, und die Injektionen nicht 
zu schnell machen, sondern lieber die Wirkung erst ausklingen lassen. 
Man darf auf der anderen Seite, falls die Dosis nicht genügend wirkt, 
nicht auf derselben stehenbleiben, sondern muß langsam und vorsichtig 
steigern. Man wird unter Umständen ein Exanthem nicht verhindern 
können, selbst bei kleinsten Anfangsdosen, wenn man es mit ganz emp- 
findlichen Personen zu tun hat, wird aber doch mit kleinen und kleinsten 
Dosen nicht so schwere Nebenerscheinungen erzielen. Was die Wirkung 
selbst anbelangt, so ist dieselbe im Anfang oft verblüffend schnell, dann 
gewöhnt sich der Körper an das Präparat und die Wirkung bleibt weg. 
Für diese Fälle empfehle ich einen Wechsel des Präparates, und gerade 
diese Behandlungsmethode hat mir bei den schweren chronischen Fällen, 
bei denen sonst nicht weiterzukommen ist, bei einzelnen ausgezeichnete 
Resultate gegeben. Oft wirkt eine schwache Aurophosinjektion, wenn 
Triphal nicht mehr wirkt und umgekehrt. Jedenfalls wird ma bei 
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schweren Fällen nur mit einer Reihe von Kuren, die ähnlich wie die 
Salvarsankuren intermittierend gemacht werden müssen und mit dem 
Wechsel des Präparates Erfolge erzielen können. 

Wenn wir uns die Frage vorlegen, welches von den drei Präparaten 
das beste ist, so läßt sich heute dies nach meiner Ansicht noch nicht ent- 
scheiden. Die wenigsten Nebenerscheinungen hat bis jetzt bei mir 
Aurophos hervorgerufen. Von Krysolgan und Triphal habe ich ein 
leichtes und ein schweres Exanthem gesehen. Die Krebssche Hoffnung, 
daß Triphal ungiftiger als Krysolgan ist, scheint sich also nur zum Teil 
zu bewahrheiten. Glücklicherweise sind ja Todesfälle nicht mehr vor- 
gekommen. Was die Wirkung anbelangt, so kann ich mir ein Urteil, 
welches das wirksamste Präparat ist, heute noch nicht erlauben. Wirk- 
sam sind alle drei, und jedesfalls steht eins fest, daß wir in einem außer- 
ordentlich großen Prozentsatz der Fälle von Lupus erythematodes (je 
nach dem Material) in ca. 40—60% mit den 3 Goldpräparaten Heilung 
und in vielen anderen eine außerordentliche Besserung erzielen können, 
wie wir sie bisher mit anderen Präparaten nicht erreichen konnten. Erst 
größere Versuchsreihen werden Klärung darüber geben können, welches 
das beste Präparat ist. Für mich ist jedenfalls die Behandlung mit 
Goldpräparaten für den Lupus eryth. die Methode der Wahl. 


Diskussion. 


Herr Poehlmann-München. Ich verwende das Triphal-Höchst seit Juni dieses 
Jahres und habe bisher 117 Injektionen bei 14 Patienten, davon 8 mit Lupus 
erythematosus und 6 mit Psoriasis, gegeben. 

Ich möchte besonders hervorheben, daß in keinem Falle Nebenerscheinungen 
irgendwelcher Art zur Beobachtung kamen, obwohl ich auch 17 Injektionen der 
hohen Einzeldosis von 0,2 g Triphal verabfolgte. 

Es gelang mit Triphal allein 2 Fälle von Lupus erythematosus zur restlosen 
Heilung zu bringen, und zwar den einen mit 0,7 g in 9 Injektionen und den anderen 
mit 1,135 g in 12 Injektionen. 

In beiden Fällen handelte es sich um oberflächliche Formen, die jedoch schon 
Jahre bestanden und mit verschiedenen Methoden vergeblich behandelt worden 
waren. 

Bei den 6 anderen Patienten mit hyperkeratotischem und atrophischem Lupus 
erythematosus mußte die Goldbehandlung mangels Erfolg abgebrochen werden. 

Bei Psoriasis habe ich in keinem meiner 6 mit Triphal (in jedem Falle 10 In- 
jektionen) behandelten Fälle irgendeinen Erfolg gesehen. 


Herr G. Scherber-Wien. Die Goldtherapie des Lupus erythematosus wird an 
unserer Abteilung seit 2 Jahren geprüft und es wurden 8 Fälle dieser Behandlung 
unterzogen. Kubin, der diese Behandlung unter meiner Leitung durchführt, wird aus- 
führlich demnächst über die Gesamtresultate berichten; es sei nur so viel gesagt, 
daß das Krysolgan auf die Erkrankung einen bestimmten heilenden Einfluß aus- 
übt, daß aber bei diesem Mittel stets die Gefahr der Mobilisierung latenter Tuber- 
kuloseherde besteht und Rezidive anderenorts beobachtet wurden. Das Tripha 
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in kleinsten Dosen 0,0025 — 0,05, höchstens 0,1 angewandt, äußert einen besseren 
klinischen Heilerfolg und.bedingt weit geringere Reaktionen; zum wenigsten waren 
bis jetzt keine Rezidive anderer Lokalisation im Anschluß an die Injektionen 
festzustellen. Der eingeschlagene Weg muß unbedingt weiter verfolgt werden, 
weil diese Goldpräparate doch die Richtung zu weisen scheinen, welche eine che- 
mische Therapie der Tuberkulose, die wir ja schon so lange ersehnen, gehen soll. 


96. Herr Siemens-München: Zur Klinik und Ätiologie der Naevi. 


M.H.! Auf dem letzten Kongreß hatte ich aus dem unterschied- 
lichen Verhalten der Muttermäler bei E.Z. (eineiigen Zwillingen) auf 
vorwiegend nichterbliche Ätiologie der beobachteten Mäler geschlossen. 

Hiergegen wurde eingewendet: 

1. E. Z. seien nicht erbgleich. Der Einwand ist gegenstandslos, denn alle 
Autoren haben zugegeben, daß sich die E. Z. der Erbgleichheit zum mindesten 
sehr stark annähern. Das käme aber praktisch auf dasselbe hinaus, denn Merk- 
male, die streng erblich bedingt sind, wie es die „keimplasmatische Naevustheorie“ 
für alle Naevi annehmen wollte, könnten doch auch bei nur annähernd erbgleichen 
Individuen nicht regelmäßig verschieden sein. Daß es sich aber bei der Verschieden- 
heit der einzelnen Naevi bei E. Z. um eine Regel handelt, haben auch die Fälle 
von Apert, Galton, Leven und Weitz gezeigt. 

2. Wurde eingewendet, daß auch streng erbliche Merkmale, wenn sie asym- 
metrisch sind, sich nur bei einem Zwilling manifestierten, weil einer alten Annahme 
(Wilder) gemäß E. Z. sich zueinander verhalten wie die rechte und linke Körper- 
hälfte. Hieraus wäre aber logisch zu folgern, daß ein eineiiger Zwilling nur die 
Naevi einer Körperhälfte besäße. Daß das bezüglich der Lentigines unrichtig ist, 
ergibt sich jedoch mit Sicherheit aus meiner Feststellung gleich hoher Lentigo- 
zahlen bei E. Z. und bei gewöhnlichen Menschen bzw. Z. Z. (ca. 25 pro Person). 


Ich glaube deshalb, an meinem Schluß festhalten zu müssen, daß die 
von mir und den genannten Autoren bei E. Z. beobachteten Naevi sich 
durch den Hinweis auf die Erbanlagen keineswegs ausreichend ätiologisch 
verstehen lassen. Diesen Schluß hat aber auch der Begründer der 
„keimplasmatischen Naevustheorie‘“, Meirowsky, im wesentlichen an- 
genommen, und zwar mit den Worten, daß die Naevi ‚das klassische 
Gebiet der Manifestationsschwankungen‘“ seien, womit ganz deutlich 
gesagt ist, daß bei ihrer Entstehung Manifestationsbedingungen, also 
doch wohl auch nichterbliche Faktoren, eine besonders große Rolle 
spielten. 

In dieser Grundfrage scheint also jetzt doch schon eine gewisse Einig- 
keit erzielt zu sein; doch schließen sich an das gewonnene Ergebnis 
alsbald zwei weitere Fragen an: 

l. die Frage nach der Allgemeingültigkeit der erhobenen Befunde, 


2. die Frage nach dem Vorhandensein und dem Ausmaß einer even- 


tuellen idiotypischen Naevusdisposition. 


Ad 1. Die bis vor zwei Jahren bei E. Z. beobachteten Nae vi waren 
sämtlich nur bei einem Zwilling anzutreffen; eine Allgemeiregütgkeit 
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dieses Befundes mußte man also für möglich halten. Doch habe it 
dagegen Bedenken geäußert, später besonders auf Grund von Analogie 
zu eigenen anderen Befunden, bei denen symmetrische Leiden häufig 
familiär und konkordant, asymmetrische häufiger solitär und diskordar 
angetroffen wurden (Aurikularanhänge, Teleangiektasien, Zahnas 
malien). Ich sprach deshalb die Vermutung aus, daß bei sehr aw 
gedehnten asymmetrischen und bei den seltenen symmetrischen Nas; 
ein Einfluß der Erbanlagen deutlicher in die Erscheinung treten könnt 
und diese Vermutung fand ihre Bestätigung in einem von Marta Barkı' 
beobachteten Fall bilateral-systematisierter Naevi bei zwei E. Z. Anal 
Beobachtungen bei anderen sehr ausgedehnten Mälern werden un ı 
den Stand setzen, die Grenze zwischen dem, was an solchen Mälern net 
erblich und was bloß nichterbliche Manifestationsbesonderheit ist. g 
nauer abzustecken. 

Ad 2. Über die zweite Frage, die nach der idiofypischen Nari 
disposition, habe ich schon vor zwei Jahren berichtet. Der damal va. 
mir erbrachte Nachweis der erblichen Mitbedingtheit der Lentigozahl stütz: 
sich aber auf ein noch relativ kleines Material und führte auch zu Dfe 
renzen über die angewandten Berechnungsmethoden, so daß ich mer 
Material vermehrt und alles neu berechnet habe. Meine Untersuchung! 
stützen sich jetzt auf 8700 Naevi bei ca. 200 Zwillingspaaren. Die dabe: 
von mir festgestellten Ähnlichkeiten in bezug auf die Lentigozahlen sul 
aus der Tabelle abzulesen!). Methode I zeigt uns das durchschnittlich 
Verhältnis, d. h.: wenn ein Zwilling 100 Lentigines hat, dann sind i 
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Eineiige Zwillinge . . . 2... ı 75% 0,74 | 0,87 
Zweieiige Zwillinge . . 2... | 62%, 0,64: 0.68 


Gleichaltrige Nichtgeschwister. . | 49% 053.08 
Ungleichaltrige Nichtgeschwister. | 48% 0,52 | 0% 


dem andern im Durchschnitt 75 vorhanden. Das gilt für die eineüge: 
bei den zweieiigen sind dann im Durchschnitt 62 vorbanden. Der Unter 
schied ist also bei den Z. Z. größer, beträgt aber auch bei den E.Z 
noch !/, der Gesamtzahl der Naevi. Im Gegensatz dazu erscheint è 
Korrelation nach Bravais- Pearson (Methode III) bei den F. Z. sehr het 
(fast 0,9); sie ist aber auch bei den Z. Z. auffallend hoch (0,7). was? 
eigentümlichem Widerspruch steht zu dem Ergebnis, welches Len: # 
Meirowskys Material gewonnen und im Kongreßprogranım mitgete!! 
hat (0.31). Nun habe ich mich aber von autoritativer mathematische 
Seite darüber belehren lassen, daß die Anwendung der Korrelation: 


1) Bezüglich weiterer Einzelheiten vgl. Scholl, Neue Untersuchungen tt 
ie \tiologie der Linsenmäler. Klin. Wochenschr. Nr. 11. 1926. 
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methode hier nur ungenaue Zahlen liefern soll, die dann noch ihrer- 
‘ seits sehr schwer zu interpretieren seien. Wenn das richtig ist — was 
sich meinem Urteil entzieht —, dann wäre der Widerspruch zwischen 


.. Meirowskys und meinen Zahlen bei den Z. Z. nicht verwunderlich. Auf 


.. jeden Fall läßt es aber die Unklarheit der Sachlage m. E. als geboten 
. erscheinen, daß wir uns vorläufig hier nicht auf die verschieden beur- 
o teilte Korrelationsmethode verlassen, sondern uns an das durchschnitt- 


~ . liche Verhältnis (Methode I. und II.) halten, das eine klare und nach 


dem fachmännischen Urteil meines Gewährsmannes hier auch voll- 
- kommen ausreichende Methode zur Darstellung der Ähnlichkeit ist. 
- Das durchschnittliche Verhältnis lehrt uns aber, 

| a) daß die Lentigozahl bei E. Z..erheblich, nämlich im Durchschnitt 
~- um 1/, der Gesamtzahl der Naevi differiert, daß also hiernach eine 
vollständige Erbbedingtheit dieser Zahl keineswegs anzunehmen ist. 

b) daß E. Z. sich hinsichtlich der Lentigozahlen zweifellos ähnlicher 
sind als Z. Z., daß also eine Mitwirkung der Erbanlagen hierbei sicher 
ist. Ich kann deshalb nur meinen Schluß vom vorigen Kongreß — auf 
. ein größeres Material gestützt — wiederholen, nämlich daß hier die Dinge 
analog liegen wie bei den Sommersprossen, und ich kann heute noch 
hinzufügen: auch analog wie bei den großen Pigmentflecken der Reckling- 
hausenkranken, worüber ich Beobachtungen gesammelt und Berech- 
nungen angestellt habe. 

Selbst die allerhöchste Übereinstimmung der Lentigozahlen bei E. Z. 
würde nun aber natürlich noch keinerlei Stütze abgeben für die „keim- 
plasmatische Naevustheorie‘‘, die ja Vorhandensein und Natur des 
Einzelnaevus ätiologisch erklären wollte. Vielmehr müssen wir jetzt erst 
einmal die Frage aufwerfen: Was bedeutet überhaupt eine bestimmte 
Lentigozahl für die Entstehung einer bestimmten einzelnen Lentigo oder 
eines bestimmten, z. B. eines tierfellähnlichen Muttermals? 

Meine diesbezüglichen Untersuchungen an meinem Zwillingsmaterial 
und an 12 Patienten mit Tierfellmälern mittlerer Ausdehnung hatten 
nun bisher ein negatives Ergebnis. Bei den Personen mit besonderen 
Lentigines und denen mit den Tierfellmälern waren die Lentigozahlen 
im wesentlichen normal (25—30 pro Person). Damit ist bewiesen, daß 
diese Beziehungen in den vorliegenden Fällen zum mindesten nicht be- 
sonders groß sein können. Vorläufig sind sie aber in ihrer Existenz über- 
haupt noch fraglich. Es bleibt deshalb eine vollkommen offene Frage, 
ob eine Erblichkeit der Lentigozahl für die Erblichkeit der einzelnen 
größeren Muttermäler, welche Gegenstand der ‚„keimplasmatischen 
Naevustheorie‘‘ gewesen sind, überhaupt etwas besagen würde. — 

Ich hatte nun aber in meiner ersten Naevusarbeit in Aussicht gestellt, 
auch über die idiofypische Disposition zu spezieller Lokalisation und Form 
der beobachteten Naevi Mitteilungen zu machen. Für beides habe ich 


380 Siemens: Zur Klinik und Ätiologie der Naevi. 


gewisse, wenn auch bescheidene Anhaltspunkte gewinnen können. |: 
kann das hier aber übergehen; denn wenn eine Idiodisposition zu x 
zieller Lokalisation und Form des einzelnen Naevus in höherem Aww, 
existiert, so müßte das natürlich häufiger zu einer auffallenden Ü». 
einstimmung eines bestimmten Naevus bei beiden E.Z. führen. Ei 
wirkliche Übereinstimmung konnte ich jedoch unter 4360 Fällen ır 
einmal beobachten; und dabei handelte es sich um eine jener st 
häufigen, halblinsengroßen erhabenen Lentigines. Ob hier der Zuk: 
oder die von mir angenommene erbliche Naevusdisposition die grbe 
Rolle spielt, läßt sich vorläufig nicht entscheiden. 

Recht auffallend war auch ein zweiter Fall, nämlich ein Fal 1: 
konkordantem, jedoch spiegelbildlich lokalisiertem Naevus spilus pigne 
tosus auf der Glans (wo allerdings derartige Naevi, ebenso wie Nær 
spili vasculosi, nicht besonders selten sind). Wir müssen uns aber br 
vor einem vorschnellen Urteil sehr hüten, solange nicht die rest: 
Häufigkeit der entsprechenden diskordanten Fälle bekannt ist. Es könnte 
hier die Dinge ebenso liegen wie beim Naevus depigmentosw. it 
ich in einem, allerdings diagnostisch nicht sicheren Fall konkor 
(aber in verschiedener Größe und verschiedener Lokalisation!) antn 
während in den übrigen 5 Fällen immer nur der eine Zwilling behsf“‘ 
war. Im übrigen fand ich gelegentliche Übereinstimmung mil: 
Grades bei den sehr häufigen unpigmentierten oder schwach pigwa: 
tierten Lentigines des Gesichtes (2 Fälle) und bei den ebenfalls xt 
häufigen sog. Fibromata pendula der Achselfalten (2 Fälle). Einm 
hatten 2 erst 2jährige Kinder schon je eine bis linsengroße Lentige sl 
jeder Rückenseite. Als Gegenbeispiel — eines von vielen — zeige ich 
dann noch einen Fall mit 4 stark erhabenen, auffallend scharf ¿t 
gesetzten, faltigen Lentigines am Stamm, also eine relativ seltene Fom. 
der Zwillingsbruder weist nichts Ähnliches auf. 

Solche Gegenbeispiele ließen sich nun aber beliebig vermehren. der 
das gesamte übrige Material von fast 4500 Naevi an über 200 E.Z. © 
ja im Grunde nichts weiter als ein großes eindrucksvolle solidaris?" 
Gegenbeispiel. Das müssen wir uns klar vor Augen halten, wenn "! 
Schlüsse ziehen wollen; denn allein die positiven Fälle zu beachten. dr 
negativen aber einfach zu übergehen, das wäre natürlich in der Zwilln- 
pathologie eine genau so verfehlte Methode, wie es in der Familie- 
pathologie schon lange für unerlaubt gilt, Fälle mit Jamiliärem Anjit 
zu sammeln und daraus ohne Berücksichtigung der negativen Fäll: ale 
gemeine Schlüsse zu ziehen. 

M. H.! Die Fragestellung in der ätiologischen Naevusforschung hei! 
nicht: paratypisch oder idiodispositionell?, sondern sie heißt: streng 1È* 
typisch (wie es die ..keimplasmatische Naevustheorie“ wollte) oder we 
gehend bzw. entscheidend von nichterblichen Faktoren abhängig? Dab aut 
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-> y die Naevi irgendwelche Beziehungen zu den Erbanlagen haben, ist meines 
©- Wissens noch von keinem Autor bestritten worden. Durch meine auf dem 
- -io letzten Kongreß und heute vorgetragenen Befunde sind, wie ich glaube, 
.: . neue Anhaltspunkte dafür gewonnen. Unbestreitbar aber ist, daß der 
Nachweis dieser Idiodisposition auf zwillingspathologischem Wege genau 
... 80, wie schon immer auf familienpathologischem den größten Schwierig- 
.. . keiten begegnet und bezüglich des einzelnen Naevus bis heute überhaupt 
-.... nur unvollkommen gelungen ist. Daraus aber scheint mir doch unmittel- 
=~ bar zu folgen, daß die idiotypische Disposition bei der Mehrzahl der 
“ Naevi nur einen sehr geringen Umfang haben kann. Die zwillingspatho- 
- . logische Methode hat aber nicht nur klargestellt, daß die Beziehungen 
der Muttermäler zu den Erbanlagen höchst kompliziert und sehr viel 
schwerer zu erfassen sind, als die ‚„keimplasmatische Naevustheorie“ an- 
` genommen hatte, sondern die Methode hat auch gezeigt, daß hier ein 
` Weg gefunden ist, auf dem es möglich war — und in Zukunft gewiß noch 
besser möglich sein wird —, die geringe, den Naevi zugrunde liegende 
Idiodisposition nachzuweisen und in ihrem Ausmaß näher kennenzulernen. 
(Die genauere Mitteilung der einzelnen Befunde ist für das Arch. f. 


© Dermatol. u. Syphilis beabsichtigt.) 


97. Herr Meirowsky-Köln a. Rh.: Neue Untersuchungen über die 
' Ätiologie der Muttermäler (gemeinschaftlich mit F. Lenz-Herrsching bei 


' München). 
300 Zwillingspaare sowie eine Anzahl Familien und Einzelpersonen wurden 
- auf das Vorkommen und die Verteilung der Muttermäler untersucht. Auf eine 
völlige Gleichheit der Muttermäler bei eineiigen Zwillingen ist von vorneherein 
nicht zu rechnen und zwar aus folgenden Gründen: 

1. Es können die idioplasmatischen Bedingungen bei beiden Eineiern ver- 
schieden sein (Newman, Danforth, J. Bauer u.a.), da nachweisbar erbliche Merk- 
male bei beiden Eineiern verschieden auftreten können (hierzu Lichtbilderdemon- 
stration). | 

2. Es können die die idioplasmatische Anlage auslösenden Faktoren verschieden 
sein (Beispiele aus der Pathologie der idiotypisch bedingten Recklinghausenschen 
Krankheit). 

3. An der Hand eines Stammbaumes einer Kölner Familie mit lokalem Albinis- 
mus (Naevus depigmentosus) sowie anderer Stammbäume wird gezeigt, das sich 
zwar die Lokalisation eines Naevus vererben kann, sich aber nicht vererben muß. 
Sicher vererbt wird immer nur die Anlage zur Naevusbildung. 

Daß nun die Naevi tatsächlich idioplasmatisch, d. h. durch Erbanlugen bedingt 


sind, wird bewiesen 
l. durch das gehäufte Vorkommen in Familien (hierzu Lichtbilderdemon- 


stration); 

2. durch den Nachweis einer viel höheren Korrelation der Naevuszahlen bei 
eineligen Zwillingen als bei zweieiigen. Die von Siemens errechneten Korrelations- 
zahlen beruhen auf einem Versehen und müssen verdoppelt werden. Aus unserem 
ungleich größeren Material hat Prof. Lenz folgende Korrelation berechnet: Pigment- 
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naevi bei eineiigen Zwillingen r = + 0,78 + 0,036; bei zwejeiigen r = + 0.3) =“: 
Der Einfluß des Alters ist dabei durch ein Ausgleichverfahren ausgexhaltt 
Gefäßnaevi bei eineiigen Zwillingen r = + 0,57 + 0,057, bei zweieügent = -: : 
+ 0,08. | 
Diese Zahlen beweisen, daß die Anlage zu den Muttermälern ganz übers 
tdiotypisch, d. h. durch Erbanlagen bedingt ist. Mit dieser Feststellung ist di Li ; 
von der idioplasmatischen Bedingtheit der Muttermäler auf eine fesle Grindu; 
gestellt. 


98. Herr Siemens-München: Über Pigmentfiecke bei Rekin 
hausen-Kranken und bei Normalen. 


M. H.! In einem Material von 117 größeren glatten Pigmentnikr 
bei 216 eineiigen Zwillingen (E. Z.) bestand in keinem Fall, mit Ausnahm 
des vorhin dem onstrierten, eine irgendwie auffallende Übereinstimmuzx 
eines bestimmten Naevus spilus bei beiden Zwillingen. Die „kem 
plasmatische Naevustheorie‘‘, die mit einer streng erblichen Bedingth:! 
des einzelnen Muttermals rechnete, trifft also für diese Naevi spili 1 
ihrer Gesamtheit gewiß nicht zu. Trotzdem könnte aber natürlich d: 
Neigung, überhaupt Naevi spili zu bilden, in höherem Grade erblch 
bedingt sein; es könnte eine idiotypische Disposition zur Naevus-spilu- 
Bildung existieren, wie das bekanntlich mit den großen Pigmentfleckt 
bei der Recklinghausenschen Krankheit der Fall ist. Es wäre also datt 
möglich, daß es sich bei den Naevi spili des Normalen und denen dë 
Recklinghausen-Kranken nur um quantitativ verschiedene Ausprägun: 
der gleichen Anomalie handelt. Ich möchte das an einem Beispiel er- 
läutern: 

Bei E. Z. besteht nach meinen und anderer Autoren Erfahrungen 
(Ahlfeld, Poll, Weitz) eine ganz auffallende Übereinstimmung bezüglict 
der Epheliden. Trotzdem kann man aber bei genauerem Zusehen natür- 
lich gewisse Differenzen finden, worüber ich schon in meiner ente! 
Naevusarbeit ausführlich berichtet habe. Sucht man nun solche Zwi- 
linge aus, die gerade an der Grenze des Behaftetseins mit Ephelde 
stehen, so kann man darunter Paare finden, bei denen der eine Zwilling 
mit (natürlich nur spärlichen) Epheliden behaftet, der andere frei it. 
Einen solchen Fall habe ich damals beschrieben. Unterdessen habe ich 
Analoges auch bei multiplen Milien beobachtet. 

Genau so könnten nun die Dinge bei den Naevi, speziell den Naevi 
spili des Normalen, gegenüber den großen Pigmentflecken des Rect: 
linghausen-Kranken liegen. Es ist mir jedoch bis jetzt nicht gelungen. 
eine erbliche Disposition zur Naevus spilus-Bildung einwandfrei nach- 
ZUWEISEN. 

Das steht zu der Annahme, daß Naevi spili des Normalen und Ri- 
linghausen-Flecke im Grunde ein und dasselbe seien, in offenbarem Wider- 
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e spruch, so daß sich diese Annahme also nur noch auf die klinische 
> Übereinstimmung der betreffenden Pigmentationen berufen kann. Es 


lag deshalb nahe, zu prüfen, ob sich bei näherem Studium nicht auch 
klinische Unterschiede zwischen den beiden Fleckenformen feststellen 
lassen. Die ätiologische Fragestellung gab also hier, wie auch sonst in 
der Medizin (ich erinnere an die Impetigoforschungen Lewandowskys) 
die Veranlassung, das klinische Bild der in Rede stehenden Dermatosen 
eingehender zu studieren. 

Dabei zeigte sich nun an einem Material von 266 Recklinghausen- 
Flecken und 134 Naevi spili Normaler, daß von den Recklinghausen- 
Flecken die Mehrzahl (93%) glattrandig, von den Naevi spili die Mehrzahl 
(77%) gezackt-randig war (Demonstration von Bildern). Übereinstim- 
mung der Form bestand nur in 21%, also nur in rund !/, aller Fälle. 
Auf Grund dieser Befunde glaube ich der Meinung, nach der es sich 
bei den Recklinghausen-Flecken ‚um echte Naevi spili handelt“ (Mei- 
rowsky), entgegentreten und mit aller Bestimmtheit aussprechen zu 
können, daß hier klinisch zwei verschiedene Dinge vorliegen. Eine Über- 
einstimmung des Wesens dieser Fleckenbildungen kann a priori über- 
haupt nur für !/, der Fälle vermutet werden (ist aber auch hierfür 
natürlich noch in keiner Weise nachgewiesen); für den Rest, also für 
4/ der Fälle, haben wir nicht den geringsten Grund, ätiologische Gleich- 
heit anzunehmen, da ja nicht einmal eine grobklinische Übereinstim- 
mung besteht. 

Für die ‚kleinen Pigmentflecke‘‘ der Recklinghausen-Kranken gilt 
ganz Analoges, nur daß hier die aufallendsten Unterschiede gegenüber 
den Epheliden in der regionären Lokalisation liegen. 

So ist es möglich, Epheliden und kleine Recklinghausen-Flecke einer- 
seits, Naevi spili und große Recklinghausen-Flecke andererseits klinisch 
zu unterscheiden. Diese Differentialdiagnose setzt uns aber in den Stand, 
die Abortivformen der Recklinghausenschen Krankheit besser kennen- 
zulernen, was für die Prognose dieses Leidens, für die individuelle wie 
für die familiäre, von größter Wichtigkeit sein kann. 

Untersuchungen von 35 Verwandten Recklinghausen-Kranker lehrten 
nun, daß die bei solchen Verwandten vereinzelt auftretenden Naevi spili 
im allgemeinen echte Naevi spili und keine isolierten Recklinghausen- 
Flecke sind, daß es aber andererseits Fälle gibt, in denen die ‚kleinen 
Recklinghausenflecke‘‘ ohne sonstige Recklinghausen-Symptome, auch 
ohne ‚große Recklinghausenflecke‘', als eine besondere Abortivform der 
Recklinghausenschen Krankheit auftreten (Demonstration von Stamm- 
bäumen). 

Mit meinen Untersuchungen möchte ich aber nicht nur die Anregung 
geben zu einem weiteren klinischen Studium der Hauterscheinungen 
bei der Recklinghausenschen Krankheit, sondern ich wollte damit vor 
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allem auch einen kleinen Beitrag liefern zur Kenntnis der engen Wehe: 
beziehungen zwischen klinischer und ätiologischer Forschung. Durch te: 
gestellte oder vermutete ätiologische Verschiedenheiten wird unser Bit 
für klinische Differenzen geschärft; klinische Unterschiede können w: 
offenbar werden, auf die wir vorher gar nicht geachtet hatten —. mi 
ich glaube, daß in dieser Hinsicht die Vererbungspathologie in der Zuku 
für die Medizin noch ebensoviel verspricht, wie die Bakteriologie in de 
Vergangenheit bereits gehalten hat. 

(Vgl. „Klinisch-dermatologische Studien über die Recklinghausensche Krat: 
heit (mit 22 neuen Fällen)‘. Arch. f. Dermatol. 150, 80. 1926, und „Zum Stu: 


der Abortivformen der Recklinghausenschen Krankheit.“ Dermatol. Zeitschr. & 
168. 1926.) 


99. Herr Siemens-München: Keratosis follieularis spinulosa decalrans 


M. H.! Ich möchte nur eine kurze kasuistische Mitteilung mache. 
allerdings über 20 Fälle, aber doch kasuistisch, da die Fälle säntlt 
aus einer Familie stammen. Jedoch stützt sich die Mitteilung nicht z: 
familienanamnestische Erhebungen, sondern alle kranken und, sowe! 
irgend erreichbar, auch alle gesunden Familienmitglieder wurden ve 
mir untersucht. 

Es handelt sich um ein Krankheitsbild, das klinisch dem Ulerkera 
ophryogenes oder der Pseudopelade Brocgs nahesteht, sich aber von diex! 
Krankheitsbildern dadurch unterscheidet, daß unter besonderer Au 
prägung follikulärer, zumal spinulöser Verhornungsprozesse das Leiden 
Männer und Weiber in deutlich verschiedener Weise befällt, wobei dt 
Männer — zum Unterschied von den Weibern — regelmäßig eine M- 
beteiligung des Haarbereichs (Kopfhaar, Brauen, Cilien) zeigen und en 
schwere Miterkrankung der Bindehaut und Hornhaut der Augen. l 
dieser Form und Kombination scheint das Leiden dermatologisch not 
niemals beobachtet worden zu sein. 

Die Knaben werden gesund geboren. Nach wenigen Wochen od't 
Monaten stellen sich Augenentzündung, Lichtscheu und Tränenträuktt 
ein. Einige Zeit später wurde die ‚rauhe Haut“ bemerkt: es entstehen 
follikuläre, meist harte helle Hornstacheln, auf den Handrücken oft aut 
dunkle glänzende Harnkugeln, die auf nichtentzündlicher Papel sitze’. 
Die Prädilektionsstellen sind eigentümlicherweise besonders die u 
bedeckten Körpergegenden: Gesicht, Nacken, Unterarme, Handrücken 

Etwa zur Zeit der Pubertät setzt eine teilweise Selbstheilung des fol 
kulären Verhornungsprozesses ein, allerdings mit Hinterlassung fellkı- 
lärer Narben. Dieser Prozeß ergreift jedoch nicht die Handrūcke. 
sondern nur Arme, Gesicht und Nacken, wo dann später die Haut £ 
rötet, glatt, glänzend und follikellos, also atrophisch wird. Auf dx 
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Wangen und Schläfen der im mittleren Alter stehenden Männer sieht 
man dann eine rotbraune und scharfrandige teleangiektatische Pigmen- 
tierung, eine Form von erblich bedingtem Chloasma. 

Kompliziert wird das Krankheitsbild dadurch, daß der behaarte Kopf, 
die Brauen und Wimpern bei den Männern stets mit ergriffen werden. 
Im Nacken verschwindet der sog. Haaransatz, so daß eine ophiasis- 
ähnliche Alopecie entsteht. Der Scheitel wird bei allen Behafteten haar- 
los, z. T. unter Bildung einer ausgesprochen atrophischen oder selbst 
narbenartig sklerotischen Kopfhaut. Bei manchen jüngeren Behafteten 
findet man münzengroße, meist ovale Stellen auf dem behaarten Kopf, 
in deren Bereich die Haare durch graue Hornpapeln ersetzt sind. Am 
Rande der haarlosen Bezirke sieht man öfters peripiläre Hornscheiden, 
die an ähnliche Befunde beim Lupus erythematodes erinnern. 

Die Brauen sind bei den Knaben, besonders in den lateralen zwei 
Dritteln, durch helle Hornstacheln ersetzt, bei den Erwachsenen konnte 
ich bald den gleichen Befund erheben, bald völliges Verschwinden der 
Follikel an dieser Stelle konstatieren. 

Die verhängnisvollste Eigenheit des Leidens besteht aber in der Mit- 
erkrankung der Cilien. Denn hierdurch werden anscheinend die quälenden 
Augensymptome bedingt, die Lichtscheu, das Tränenträufeln, die Tylosis, 
Madarosis und Ektropionierung der Lider, die Trübungen und Panni 
der Hornhaut. Die Beschwerden sind am stärksten bei Wind und Kälte, 
die Sonne übt keinen so unangenehmen Einfluß aus. Im Laufe der 
Jahre tritt meist eine geringe Besserung ein. 

Nägel und Schleimhäute sind unverändert, die Palmae etwas tylotisch. 
Im übrigen sind die Patienten körperlich und geistig völlig normal ent- 
wickelt. 

Deutlich anders lagen die Verhältnisse bei den 10 behafteten Weibern. 
Die Lokalisation des Prozesses entsprach derjenigen bei den Männern, 
doch war der Haarbereich stets frei, die Augen stets völlig gesund. In 
einzelnen Fällen waren die spinulösen Keratosen so massenhaft vor- 
handen, daß der Befund hier ebenso eindrucksvoll war wie bei den männ- 
lichen Behafteten. Von diesen Fällen gab es aber alle Übergänge bis 
zu solchen, die nur vereinzelte Follikularkeratosen aufwiesen, wobei 
sich aber das Krankheitsbild durch die absonderliche Form (sehr harte 
helle Stacheln, bräunliche Hornpfröpfchen) oder die absonderliche Lokali- 
sation (Handrücken, Fingerrücken, Nacken) der Haarbalgverhornung von 
der gewöhnlichen Keratosis pilaris doch stets gut unterscheiden ließ. 

Histologisch fand ich eine zylinderförmige, schichtweis (besonders im 
Zentrum) parakeratotische Hornmasse in den mäßig erweiterten Folli- 
keln. Die Granularschicht und die Stachelschicht waren am Follike\ bald 
etwas verbreitert, bald durch den Druck des Hornzylinders yerschmölert 
oder gar fehlend. Vakuolisierte oder dyskeratotische Zellen tan den AN 
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nirgends. In der Cutis bestand bald eine leichte entzündliche Infil- 
tration, bald keine Veränderung (Demonstration von Bildern). 

Sehr bemerkenswert ist auch die Ätiologie des Leidens. Der Stamm- 
baum zeigt, daß sich die Krankheit von den behafteten Männern auf 
sämtliche Töchter, aber auf keinen der Söhne vererbt. Das aber ist 
das Indicium des geschlechtsgebundenen Erbgangs, der sich hier jedoch 
nicht, wie sonst in der Pathologie, recessiv, sondern unvollständig 
dominant verhält, da auch die heterozygoten Weiber sämtlich klinisch 
behaftet sind. Damit ist es zum erstenmal gelungen, die Existenz des 
oft vermuteten dominant-geschlechtsgebundenen Erbgangs an einem empi- 
rischen Beispiel aus der menschlichen Pathologie zu demonstrieren. 
Unser Fall von Keratosis follicularis spinulosa decalvans scheint also 
nicht nur dermatologisch ein Unicum, sondern auch vererbungspatho- 
logisch ein Novum zu sein, so daß ihm, wie ich glaube, auch ein gewisses 
allgemein-pathologisches Interesse zukommt. 


(Die vererbungspathologische Würdigung des beschriebenen Krank- 
heitsbildes ist im Arch. f. Rassen- u. u. Gesellschaftsbiol. 17, 47. 1925 
erfolgt, seine dermatologische Würdigung ist unter dem Titel ‚‚Über 
Keratosis follicularis‘ für das Arch. f. Dermatol. u. Syphilis beabsichtigt.) 


100. Herr Sigismund Kaiser-Leipzig: Primäre Hautgicht. Multiple 
kleinste bis hirsekorngroße Hauttophi der Volarseite der Finger. Demon- 
stration einer Moulage. 


Vor 2 Jahren Beginn der Erkrankung bei dem 60jährigen Patienten 
mit einem gelblich durch die Haut schimmernden kleinsten Knötchen 
in der Fingerbeere. Bald wahllos, aber immer volar, Auftreten einzelner 
oder gruppierter (bis 12) hirsekorngroßer hart durchfühlbarer, in der 
Haut der Fingerphalangen gelagerter gelber Knötchen. Haut der Um- 
gebung reaktionslos, oder an 4 Stellen bis bohnengroße Schwellungen, 
nach Form und Rötung vergleichbar mit Perniones, in denen deutlich 
die einzelnen bis 12 Knötchen sichtbar bleiben. Leichtes Ödem der 
Finger. Im ganzen mehr als 40 Knötchen. 

Inhalt der Knötchen nach Ineision: Weiche, breiartige Masse, Kon- 
sistenz wie geronnenes Fett. Im Mikroskop: Lange, schmale Krystall- 
nadeln, gleich breit im ganzen Verlauf, oder einseitig spitz zulaufend, in 
Mengen parallel oder ungleichmäßig gelagert. Murexidprobe positiv, 
mikrochemische Analyse des Physiol.-chem. Univ.-Instituts Leipzig: 
Freie Harnsäure. 

Röntgenaufnahme der Hände ohne jeden Befund. An den Ohren 
mehrere größere Hauttophi. Inhalt: saures harnsaures Natron. 


Diskussion. Habermann. H. Hoffmann. E. Zurhelle und J. Klein. 387 


Subjektive Symptome: Nur Gefühl leichten ständigen Prickelns in 
den Fingern. Beweglichkeit beschränkt, weniger des Oedems wegen, 
sondern mehr zur Vermeidung der unangenehmen, durch die Bewegung 
gesteigerten Gefühle, hervorgerufen durch die mechanische Wirkung der 
Harnsäurenadeln. 

Da sonstige Symptome einer Gicht bisher bei dem Patienten nicht 
aufgetreten sind, die geschilderte Erkrankung ein in sich abgeschlossenes 
Krankheitsbild zeigt, so kann sie als primäre Hautgicht angesprochen 
werden. 


(Ausführliche Publikation erfolgt an anderer Stelle.) 


Diskussion. 


Herr Jadassohn-Breslau. Während man bei den Calcinose-Gicht-Fällen immer 
sagte, daß sie die Gicht nachahmen, ist es hier sehr interessant, daß die echte 
Gicht auch die Verkalkungsfälle nachahmen kann. 


Herr Urbach-Wien fragt, ob der Harnsäurespiegel im Blute erhöht sei; teilt 


ferner mit, daß in einem analogen Fall von Haut-Kalkgicht der Gesamtcalcium- 
gehalt des Blutserums völlig normal war. 


101. Herr Habermann-Köln: Multiple Trichoepitheliome. 


Enorm zahlreiche, kleinste, lichenoid glänzende Knötchen über Gesicht, 


Hals und Thorax ausgebreitet. Histologisches Bild typisch. Vorzeigung von Bil- 
dern und Präparaten. 


102. Herr Heinrich Hoffmann-Breslau: Über einige der Acne con- 
globata ähnliche Fälle. | 


Beschreibung und Demonstration von Abbildungen mehrerer in den letzten 
Jahren beobachteter Fälle, die der Acne conglobata ähnlich sind, mit ihr aber 
doch wegen der Art der Ausbreitung und des Verlaufes nicht identifiziert werden 
können. (Ausführliche Veröffentlichung siehe Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. 
150, 1, S. 154 und Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 19, 1/2, 1.) 


103. Herr E. Zurhelle-Bonn und Herr J. Klein.Bonn : Chronisch® 
vegetierende und ulcerierende Pyodermien mit serpigingsgm Fortschreiten 
und flächenhafter Narbenbildung (Pyodermia Chronica papers et 
exulcerans). | 

Es wird über chronische Hauterkrankungen ben t aw NN 
letzten Jahren häufiger zur Beobachtung kamen un cheb? nische an 
dermien gedeutet wurden, Staphylokokken- und als cP km 
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kungen, die ihren akuten Charakter eingebüßt und klinisch und histo- 
logisch Merkmale chronischer Art angenommen haben. 

In allen Fällen wurden andere in Betracht kommende Erkrankungen 
sorgfältig ausgeschlossen, insbesondere Syphilis, Tuberkulose, tiefe Tri- 
chophytie, Aktinomykose, Blastomykose, Sporotrichose, Acne conglo- 
bata, Bromoderm, die dem Pemphigus vulgaris nahestehende Pyodermite 
vegetante, sowie Ulcera diphtherica. 

Das klinische und histologische Bild der papillären, verrucösen Haut- 
wucherungen mit feinsten, eine trüb-seröse Flüssigkeit entleerenden 
Fisteln, bestehend aus einer eigenartigen Verbreiterung und Durch- 
tränkung, oft auch Wucherung der Epidermis, sowie Cutisinfiltration aus 
Lymphocyten und vorwiegend Plasmazellen, in gewissen Fällen mit tuber- 
kuloiden Bildungen, immer aber mit auffallender Weite und Leere der 
Lymphgefäße, Endo- und Periateriitis, wird an Abbildungen von 8 Fällen 
erläutert. Die Dauer der Erkrankung betrug 8 Wochen bis 16 Jahre. Meist 
handelte es sich um blasse, anämische, unterernährte Individuen im Alter 
von 24—62 Jahren, 5 davon im Alter von 50—60 Jahren. Zweimal 
wurde das Auftreten von Metastasen, zunächst als Rötungen, die innerhalb 
weniger Stunden größer wurden und zu blasig-hämorrhagischen Ab- 
hebungen der Haut führten, beobachtet. 

Die regionären Drüsen waren oft geschwollen, selten schmerzhaft. 
Fieber fehlte in allen Fällen bis auf eine Patientin mit Ulcusbildung und 
pyämischen Metastasen. In einigen Fällen trat Verschlimmerung nach 
Jodkali ein. Kulturell konnten 5mal Staphylokokken (darunter 2 mal 
Staphylococcus albus haemolyticus), 1 mal Staphylokokken und Strepto- 
kokken, l mal Streptokokken allein gezüchtet werden. Auch aus dem 
Blute konnte Staphylococcus albus haemolyticus in einem Falle gezüchtet 
werden. Tierversuche bei Meerschweinchen und Ratten waren immer 
negativ; beim Kaninchen wurde bei zweimaliger subeutaner Impfung 
2 mal ein positiver Impferfolg erzielt: es entstanden eitrige Knoten, aus 
denen sich wiederum Staphylococcus albus züchten ließ. Auf Agglu- 
tination wurde erst in letzter Zeit geprüft; sie war positiv l mal in 
Serumverdünnung 1 : 160 (bei 16jähriger Dauer der Erkrankung), 1 mal 
in Verdünnung 1 : 2500 (bei Ulcusbildung). Die Komplementablenkung 
mit Leukogen wurde in 5 der 8 Fälle mit positivem Ergebnis geprüft. 

Wie Kaninchen durch Vorbehandlung mit abgetöteten und später 
mit abgeschwächten Kulturen sogar gegen intravenöse Injektion voll- 
virulenter Staphylokokken aktiv immunisiert werden können und bei 
ihnen auch Bildung von Agglulininen durch intravenöse Injektion von 
Staphylokokkenkulturen über längere Zeit erzielt werden kann, so besteht 
vielleicht auch beim Menschen bei geringfügigen, öfters wiederholten 
eitrigen Infektionen die Möglichkeit, daß ein veränderter Ablauf der 
Reaktion unter den geschilderten Bildern zustande kommt. 
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Analoge Krankheitsbilder sind wenig bekannt geworden. Miescher 
und Oppenheim haben derartige Fälle vorgestellt. Eine größere Zahl 
von Fällen sind an der Breslauer Klinik gesehen und von Heinr. Hoff- 
mann mehrfach demonstriert worden. Sie entsprechen anamnestisch, 
klinisch, histologisch und kulturell weitgehend unseren Erfahrungen. 
Die Fälle sind alle ohne bestimmte Diagnose vorgestellt worden. Jadas- ' 
sohn denkt an eine eigenartige Infektionskrankheit und betont die relativ 
große Zahl dieser Fälle in den letzten Jahren. 

Mit dieser chronischen, unterminierend fortschreitenden Krankheits- 
form, bei der wir lediglich Staphylokokken und Streptokokken als Er- 
reger nachweisen konnten, läßt sich nur zweierlei vergleichen, das bisher 
in der Dermatologie bekannt war, aber an eine bestimmte andere Lokali- 
sation gebunden ist: die von E. Hoffmann näher beschriebene Folliculitis 
capitis abscedens et suffodiens und die Folliculitis nuchae sclerotisans 
(Ehrmann). 

Beide Erkrankungen gelten heute als chronische Staphylokokken- 
erkrankungen, kokkogene Follikulitiden bzw. Perifollikulitiden. 

Eine Verwandtschaft mit der Talgdrüsenerkrankung der Acne con- 
globata, bei der man heutzutage vielfach an Tuberkulose denkt, möchten 
wir zunächst nicht annehmen, zumal bei allen Patienten mit einer Aus- 
nahme Comedonen fehlten. 

Vielmehr möchten wir heute neben den beiden genannten Erkran- 
kungen eine am ganzen Körper mögliche, vornehmlich die Wangen und 
Handrücken, aber auch die Hals-, Brust- und Rückhaut befallende 
Erkrankung abgrenzen, bei der bisher nur Staphylokokken, seltener mit 
Streptokokken oder auch nur diese allein gefunden werden konnten. 

Ob die Umwandlung des akuten Verlaufs in einen mehr chronischen 
an immunisatorischen Vorgängen beim Patienten liegt oder auch auf 
eine Virulenzänderung der Erreger zurückzuführen ist, bleibt durch 
experimentelle Prüfung der gewonnenen Kulturen im Vergleich mit 
Kulturen aus frischen Furunkeln weiter in erster Linie wohl am Kanin- 
chen zu klären. 

Meist zeigten die Kranken ein stark unterernährtes Aussehen, was 
für eine bestimmte Terrainbeschaffenheit sprechen könnte, woran auch 
Tschernoguboff in letzter Zeit gedacht hat. (Vgl. unsere ausführliche 
Arbeit mit klinischen und histologischen Abbildungen in Dermatol. 
Zeitschr. 46, 63.) 


Diskussion. 


Herr Arzt-Wien. Seit Jahren werden an der Klinik Riehl ss, „„p®e ven 
achtet, deren Bearbeitung Kumer übernommen hat. Das hnli e BN un 
den Eindruck einer eigenartigen Pyodermie, doch bereite linit geband 


ätiologischer Hinsicht bedeutende Schwierigkeiten. i das Kr? 
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Herr Nobl-Wien. Nobl glaubt, daß bei der differentialdiagnostischen Betrach- 
tung der sehr beachtenswerten suppurierenden und exulcerierenden Reaktions- 
formen die Folliculitis sclerotisans nuchae und die Dermatitis papillaris capillitii 
ausgeschaltet werden sollten. Den letzteren auch klinisch wohl umgrenzten Zu- 
standsbildern ist geweblich die ausgesprochene Wuchcrtendenz des perifollikulären 
Bindegewebes .eigen, also ein hyperplastischer Vorgang. Dadurch kämen auch die 


.eigenartigen Follikularverdrängungen zustande. Bei den gestreiften Formen 


haben die pyogenen Keime einen aggressiven Charakter oder minder resistentes 
Terrain, welches sie entzündlich reizen und zur Einschmelzung bringen. 


Herr Heinrich Hoffmann-Breslau weist auf seine in der Schlesischen Dermato- 
logischen Gesellschaft vorgestellten 5 ähnlichen Fälle hin. Auf die Beziehungen 
dieser Erkrankungen zur Dermatitis papillaris capillitii (Kaposi) und Perifolli- 
culitis capitis (Erich Hoffmann) wird in einem bald erscheinenden Ergebnisartikel 
eingegangen (vgl. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 19, 1/2. 1926. 


104. Herr Riecke-Göttingen: Über chronische Pyodermien. (Über 
Folliculitis suppurativa repens capillitii.) 


Mitteilung zweier einschlägiger Beobachtungen, welche übereinstim- 
mend in den Erscheinungen durch follikuläre Knötchen und Pusteln. 
Comedonen, Doppelcomedonen und Comedonarben, unregelmäßig ge- 
formte Protuberanzen, teils derbe Narben, teils Abscedierungen sich 
charakterisieren. Das Bemerkenswerteste ist das Vorhandensein von 
cutan-subcutanen fistulösen Gängen, welche sich an die follikulären 
Eiterungen anschließen. Histologisch Lymphocyteninfiltrate, Riesen- 
zellen. Bakteriologisch neben Staphylokokken in einem Falle Strepto- 
kokken. Bisher nur 7 als sicher anzuerkennende Beobachtungen, be- 
kannt unter der Bezeichnung Dermatitis follicularis sive perifollicularis 
conglobata (Spitzer-Lang) und Perifolliculitis capitis abscedens et suffo- 
diens (Hoffmann- Ruete). Die nächste Aufgabe wird sein, die Natur der 
Erreger (Staphylokokken, Streptokokken!) bei diesen Formen fest- 
zustellen. 


Diskussion. 


Herr Benedek-Leipzig weist auf die Bedeutung der Antistaphylolysin-Reaktion 
(A.St.Ly.R.) hin, die in der Chirurgie bereits eine differentialdiagnostische Wichtig- 
keit erlangt hat. Es wäre bei den chronischen Pyodermien systematisch zu unter- 
suchen, ob die jeweils gefundenen Staphylokokken (Aurei und Albi) echte pyogene, 
hämolytische Stämme sind, nicht etwa von der Hautoberfläche eingewanderte 
Saprophyten, die ja mit seltenen Ausnahmen sich anhämolytisch verhalten. Ferner 
könnte die A.St.Ly.R. darüber Aufschluß geben, ob etwa das Fehlen der Anti- 
Ivsine im Blute der betreffenden Kranken in Fällen chronischer Pyodermien erst 
die dauerhafte Ansiedlung der Krankheitserreger ermöglicht. Durch den Nach- 
weis der echten Pathogenität der Keime im Zusammenhang mit der Feststellung 
des jeweilizen Titers an Antistaphylolysin könnten wir einen tieferen Einblick 
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in die biologischen Vorgänge bei den chronischen Pyodermien — die meist ja 
Staphylodermien sind — erlangen. Die Schwere des Krankheitsbildes erlaubt 
nämlich keinen Rückschluß auf den Gehalt der Antistaphylolysine im Blute. 


Herr Velel-Cannstatt. Veiel verfügt über 4 derartige Fälle, die teils in den 
Anfangsstadien sich befinden, teils weit ausgedehnt waren. Die bakteriologischen 
Untersuchungen batten kein einheitliches Ergebnis. Die Behandlung bestand in brei- 
ter Spaltung und Auspinseln mit 50 proz. Chlorzjnk-Spiritus, mit sehr gutem Erfolg. 


Herr Galewsky-Dresden hat eine Reihe chronisch vegetierender weiterfressender 
Pyodermien gesehen, die nirgends unterzubringen sind und zu einer großen Gruppe 
von Pyodermien gehören, die noch genauer untersucht werden müssen. Sie zeichnen 
sich durch langsames Abheilen aus und reagieren oft schlecht auf äußere Be- 
handlung. 


105. Herr L. Arzt-Wien: Disseminierte, kleingummöse und ulceröse 
Oidiomykose. (Mit Projektion.) 


Auf der letzten Tagung der deutschen dermatologischen Gesellschaft 
(München 1923) konnte ich über einen Fall von Blastomykose berichten, 
als dessen Erreger mit größter Wahrscheinlichkeit ein Sproßpilz ange- 
sprochen wurde, der dem von Buschke beschriebenen am meisten ähnelte. 
Wenn im folgenden über eine vielleicht ähnliche einschlägige Beob- 
achtung berichtet werden soll, so möchte ich gleich eingangs betonen, 
daß ich mir der möglichen Einwände in ätiologischer Hinsicht, wohl 
bewußt bin. Trotzdem aber glaube ich, daß der Fall gerade im Kreise 
der maßgebendsten Fachmänner eine Erwähnung verdient. 

Die 30jährige Frau stammt aus Bulgarien; sie war immer gesund 
und erkrankte vor 6 Jahren (Mai 1919) in Konstantinopel mit Affek- 
tionen am linken Bein. Zuerst trat ein G@eschwür am linken Rist auf, 
dann ein zweites einen Monat später in der lateralen Malleolargegend 
und ein drittes im August 1919 an der Tibiakante. 

Die Geschwüre sezernierten ziemlich stark, die Patientin fieberte, 
auch Schüttelfrost soll vorhanden gewesen sein. Im September 1921 
war die Affektion vollständig abgeheilt. Im Juli 1924 traten wiederum 
am linken Bein hintereinander fünf Knoten, die in der Subcutis gelegen 
waren, auf. 

Bei ihrer Vorstellung, Ende Dezember 1924, konnten diese subceutan 
gelegenen Knoten von Linsen- bis Kirschengröße palpatorisch nach- 
gewiesen werden. Sie waren hart, gegen die Unterlage verschieblich, 
bei der Berührung etwas schmerzhaft. Die überziehende Haut war bei 
den meisten vollständig intakt, bei anderen bräunlich verfärbt, jedoch 
an keiner Stelle ulceriert. 

Daneben fanden sich noch mehrere Plaques, im Zentrum narbig 
verändert, und zwar eine solche am Rist in der Ausdehnung von 3 : 11/,em 
und ungefähr in der Mitte der Tibia eine Narbe von der Größe von 


392 L. Arzt: 


l:l cm und die allergrößte an der Außenseite des Unterschenkels, 
oberhalb des Malleus 5 : 21/, cm messend. 

Die ganze Affektion war auf den linken Unterschenkel beschränkt, 
der Oberschenkel war vollständig frei, jedoch in inguine links bestand 
ein großes Drüsenpaket. Die Drüsen waren ziemlich hart, miteinander 
verwachsen, die Palpation nicht schmerzhaft, die Haut darüber war 
gut verschieblich. | 

Auf Grund der klinischen Untersuchung war eine Diagnose nicht zu 
stellen. Trotz negativer Luesanamnese mußte eine derartige Erkrankung 
auch durch objektive Befunde ausgeschlossen werden. WaR. und 
M.T.R. waren negativ. 

Bei der vorgenommenen ersten Excision wurden zwei subcutan ge- 
legene Knoten exstirpiert. Die Ausschälung derselben gelang leicht. 
ohne daß die überziehende Haut mit entfernt wurde. Bei einem zweiten 
Eingriff wurden dann sämtliche in der Tiefe auffindbare Knoten ent- 
fernt. Ein ziemlich oberflächlicher, in der Umgebung des großen Plaques 
oberhalb des Malleolus externus gelegener Knoten wurde mit der über- 
ziehenden Haut in toto excidiert. Die durchschnittenen Knoten zeigten 
eine zentrale Nekrose, um die sich wiederum eine kompaktere Schicht 
angelagert hatte. Nach außen fanden sich Gewebsfetzen, Reste von 
mitentferntem Fettgewebe. 

Die excidierten Gewebsstücke wurden in Alkohol, Müller-Formol, 
Formol-Alkohol und Zenker fixiert und vielfach in Serien geschnitten. 

Das histologische Bild eines derartigen Knotens zeigt eine zentrale 
verkäste Partie, ganz wenig Kerntrümmer enthaltend. Um diesen Herd 
ist peripher ein Gewebe angelagert, vielfach konzentrisch geschichtet, 
das als Granulationsgewebe zu bezeichnen ist. Zwischen den groben 
Bündeln des umschließenden Bindegewebes finden sich Rundzellen, an 
einzelnen Stellen, allerdings spärlicher, auch Plasmazellen und daneben 
junges, gewuchertes Bindegewebe. In dieser Entzündungszone kommt 
es aber auch zum Auftreten von Knötchen, welche sich durch die herd- 
weise Ansammlung von Zellen mit meist spindeligem Kern offenbar 
von gewucherten Bindegewebszellen abstammend und durch eine ge- 
wisse Schichtung der Fibrillen deutlicher markieren. 

Ist die Zahl dieser Knötchen größer, so können sie auch miteinander 
zusammenstoßen. Peripher erscheinen die einzelnen excidierten Knoten 
von zirkulär verlaufenden Bindegewebsfasern, die eine Art Kapsel 
bilden, umschlossen, welche letztere besonders an der Innenseite, also 
gegen den Krankheitsherd zu, eine ausgesprochene Zone von Rundzellen 
angelagert besitzt. Der Aufbau aller dieser Knoten ist im großen und 
ganzen ein einheitlicher. Eine besondere Erwähnung dürfte nur jene 
eine Excision verdienen, welche, da der Knoten ziemlich oberflächlich 
gelegen war, mit der überziehenden Haut entfernt wurde. Während die 
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Epidermis und die oberflächlichen Schichten des Stratum reticulare der 
Cutis vollkommen intakt sind, tritt in den tieferen Anteilen des Stratum 
reticulare ein länglich ovaler Knoten auf, der im Zentrum aus einer 
: homogenen, verkästen Masse besteht und von einem Wall aus Granu- 
‘ lationsgewebe umschlossen ist, wobei zirkulär angeordnetes Binde- 


u gewebe die Begrenzungsschicht nach außen zu bildet. Es zeigt also 


auch dieser oberflächliche Knoten den gleichen Aufbau und die gleiche 
Struktur wie die früher beschriebenen tiefen, nur kann bei ihm noch 
.- seine Lagerung zur Epidermis entnommen werden. 

Neben diesem gleichmäßigen, strukturellen Aufbau war es schon 
im erst excidierten Knoten aufgefallen, daß in der Zone, die als junges 
Granulationsgewebe bezeichnet wurde, bei schwacher Vergrößerung 
kleine, meist rundliche Gebilde, die sich blaßrot tingierten und von 
einem weißen Hof umschlossen war, festgestellt werden konnten. Bei 
starker Vergrößerung und entsprechender Abblendung finden sich stellen- 
weise sehr zahlreich solche rot gefärbte Elemente in der Grundsubstanz 
eingelagert. Ihre Form und ihre Größe ist außerordentlich verschieden. 
Sie können ganz kleine Pünktchen vorstellen, erreichen aber auch 
wieder eine Größe, weit über die eines roten Blutkörperchens. Die 
meisten sind rundlich, andere aber wiederum oval, ja auch längliche, 
stäbchenähnliche Formen lassen sich erkennen. Liegen sie zentral, so 
sind sie allseits von einem weißen Hof umschlossen, leicht sichtbar. 
Haben sie eine Randstellung eingenommen, dann ist die Unterscheidung 
von der umgebenden Grundsubstanz schwieriger, vielleicht sogar un- 
möglich. In einem solchen Hohlraum können aber auch mehrere (2—3) 
dieser Einschlüsse sich finden. 

Der Reichtum an diesen Einschlüssen ist, wie schon erwähnt, ein 
recht differenter, vor allem finden sie sich in der Nachbarschaft der 
homogenen zentralen Zone, daneben aber auch weiter nach außen zu 
in ganz beträchtlicher Zahl, um in der bindegewebigen Kapsel voll- 
ständig zu fehlen. 

Hervorgehoben soll werden, daß sie besonders deutlich in jenen 
Knoten zu finden sind, welche mit Formolalkohol und Sublimatalkohol 
fixiert wurden. 

Dieser schon in dem erstexcidierten Knoten erhobene histologische 
Befund war die Veranlassung für eine weitere bakteriologische Unter- 
suchung. Während aber in Ausstrichen aus den Knoten keine Mikro- 
organismen, auch keine Tbe.-Bacillen bei spezifischer Färbung gefunden 
werden konnten, wuchsen, anfangs allerdings sehr langsam, auf Maltose- 
agar einzelne Kolonien; auf Maltosekölbchen übertragen, entwickelte 
sich eine Riesenkultur, die buckelig über das Niveau emporragte, einen 
polycyclischen Rand aufwies und einen gelben Farbenton besaß. Im 
Anfang machte die Übertragung beträchtliche Schwierigkeiten; für die 


u 
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weiteren Überimpfungen erwies sich Glykoseagar als ein recht zusagender 
Nährboden. Die aus diesen ersten Kulturen angefertigten Ausstriche 
zeigten nur rundliche oder ovoide Formen, doch trat in den späteren 
Generationen eine allerdings zuerst nur kurze Fadenbildung auf. Diese 
Polymorphie war die Veranlassung, daß zu wiederholten Malen von 
den Kulturen immer wieder Platten beschickt wurden und von einer 
makro- und mikroskopisch isoliert stehenden Kultur, die also als Reinkul- 
tur angesprochen werden mußte, Überimpfungen vorgenommen wurden. 

Versuche nun auf verschiedenen Nährböden, den Erreger durchzu- 
prüfen, wurden mit der Barsikow-Lösung unter Zusatz einer Reihe von 
Zuckerarten vorgenommen. In keiner Kultur konnte jedoch eine Säure- 
bildung festgestellt werden. Das Wachstum war auf allen diesen Nähr- 
böden ein befriedigendes, meist in Form eines wolkigen Bodensatzes, 
dann aber auch bei längerer Beobachtung als Kahmhaut an der Ober- 
fläche. Auf Glycerinkartoffel bildet der Stamm einen schönen gelben 
Rasen, während in der Flüssigkeit der Kugeleprouvette sich ein graues 
zartes Häutchen bildet. Das mikroskopische Bild des Erregers ist ein 
außerordentlich mannigfaltiges. 

Neben reinen Hefeformen, also runden und ovoiden Gebilden, die 
sich am besten mit Carbolfuchsin färben und auch. oft einen kleinen, 
rundlichen Sproß in der Peripherie erkennen lassen, finden sich auch 
mehr wetzsteinartige Gebilde. 

Aus den Gonidien ist ab und zu das Auswachsen septierter Fäden 
festzustellen. Außer diesen Gebilden finden sich vielfach gewundene, 
septierle Fäden, die in jüngeren Kulturen astartige Verzweigungen und 
an ihrem Ende die Bildung kettenartiger Ausläufer zeigen. In noch älteren 
Kulturen fehlen diese beschriebenen Formen und treten unverzweigte, 
teils septierte, teils unseptierte Fäden an ihre Stelle. Das Bild des Mikro- 
organismus wechselt somit außerordentlich und zwar finden sich zunächst 
reine Sproßformen, dann solche mit Übergang in fadenähnliche Gebilde, 
dann Fäden, die an ihren verzweigten Enden Sproßformen abschnüren 
und endlich einfache Fäden. Da sich mit Farbstoffen nicht immer der 
ganze Organismus, sondern oft nur die peripheren Anteile tingieren, 
wird das Bild noch mannigfaltiger. Bei Versuchen mit der Gramschen 
Färbung erhielt man meist ein negatives Resultat; nur mitunter bleibt 
der eine oder andere Anteil z. B. eines Fadens Gram beständig. 

\lit dem Stamm wurde nun auch verschiedene Tiere inokuliert. 
Doch sind diese Versuche noch nicht abgeschlossen. 

Zusammenfassend ergibt also das klinische Bild die histologische 
und bakteriologische Untersuchung einen entzündlichen Prozeß eigen- 
arliger Form mit histologisch feststellbaren, allerdings nicht elektiv tingier- 
| Kinschlüssen, die sich auch kulturell nachweisen ließen und teils 
Hefelorm, lcils in Fadenform gezüchtigt wurden. 
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In der Literatur, soweit sie mir bisher zugänglich war, scheint mir 
eine Arbeit von besonderer Bedeutung. Beurmann, Gougerot und Vaucher 
haben ein Krankheitsbild Oidiomykose gommeuse, ulcereuse disseminee 
beschrieben, das in 13 Knoten auftretend, an unsere Beobachtung er- 
innert. Der von ihnen gefundene Erreger bildet neben hefeähnlichen 
Zellen auch Fäden und wird „Oidium cutaneum‘‘ genannt. In der Be- 
schreibung, die sie für diesen Pilz gaben, finden sich viele an den von 
uns gefundenen Erreger erinnernden Angaben. Ihre Tierversuche waren, 
allerdings mit jungen Kulturen angestellt, positiv. 

Ob eine von Babes stammende Mitteilung über eine von ihm als 
‚„Dermatomycosis discoidea exulcerans‘‘ bezeichnete Hautkrankheit, 
hervorgerufen durch Oidium subtile cutis, hierher zu zählen ist, bleibe 
dahingestellt. 

Auch Rocha da Lima hat in seinem Vortrag über Blastomykose am 
letzten Kongreß über eine von Ricketts als ‚Oidiomykose‘ bezeichnete 
Krankheit berichtet. Nach seiner Angabe ließen sich in den Kulturen 
Mycelien nachweisen, während sich im Gewebe nur kleine, runde Sporen 
von zahlreichen Sprößlingen umgeben finden. 

Wenn ich den beobachteten Fall auf Grund der bisherigen Unter- 
suchungen als Mykose bezeichnete, so bin ich mir wohl bewußt, daß 
zahlreiche Einwände gegen diese Auslegung gemacht werden können. 
Dazu würde gehören, daß es mir nicht gelungen ist, die Mikroorganismen 
im Gewebe elektiv färberisch darzustellen. Wenn man aber Färbungs- 
versuche an den Ausstrichen der Kultur gemacht hat, so ergibt sich die 
Schwierigkeit der Tinktion und müssen die bei Anwendung von Häm- 
alauneosinfärbung oder nach Heidenhain erhaltenen, doch recht distinkten 
Bilder als genügend angesehen werden. Erscheinen also auch diese 
Einwände aufgeklärt, so bin ich mir noch immer der bestehenden 
Mängel bewußt. Für die Berechtigung, über diesen Fall als Mykose zu 
berichten, spricht. neben den schon mitgeteilten Gründen doch auch 
gewiß der Umstand, daß ja von weitaus besseren und erfahreneren Pilz- 
forschern (Beurmann, Gougerot und Waucher) das Krankheitsbild der 
Oidiomykose gommeuse ulcereuse disseminee aufgestellt wurde, ohne über- 
haupt einen histologischen Befund, wie ihn Buschke für die gewöhnlichen 
Formen der Blastomykose mit Recht fordert, zu erbringen. 
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106. Herr L. Arzt-Wien: Osteosis cutis multiplex. (Demonstrations 
vortrag.) 

Multiple, gelbe, harte Knötchen in großer Anzahl im Gesicht un 
an der Stirne. Histologisch: Schalenartige Knochenbildung von lame! 
lärem Bau, mit peripherer Apposition und zentralem Fettmark. Kir. 
genologisch: multiple, disseminierte Schattenbildung, den Krankheit- 
herden in beiden Wangen entsprechend und bei Seitenaufnahme aut 
an der Stirne nachweisbar. 


107. Herr H. Fuhs-Wien: Über Poikilodermia atrophicans vasculas 
und einschlägige Krankheitsbilder. (Demonstrationsvortrag.) 


Im Anschluß an den Bericht über 2 einschlägige Fälle und das Unter 
suchungsergebnis der Biopsien von 3 Patienten, wird Klinik, Histologi. 
Ätiologie und Differentialdiagnose der Affektion näher erörtert. Ein 
Auflassung der Sonderbenennung dieser Krankheitsbilder mit Einreihun 
unter die Dermatitis atrophicans chronica idiopathica wird nicht befir 
wortet, dagegen für die Wahl der Bezeichnung „Poikilodermie” kur 
wegs eingetreten. Denn die Atrophien durch Gefäßveränderuna 
brauchen keineswegs immer neben der charakteristischen außerordent- 
lichen Buntheit der Hautveränderungen vorzuherrschen. 


108. Herr Wertheim-Wien: Obduktionsbefund bei einem der Poiklo- 
dermia atrophicans vascularis (Jakobi) nahestehenden Falle von Hait 
atrophie. (Mit Demonstrationen.) 


Ich erlaube mir, Ihnen über einen Fall von eigenartiger. der P.a.. 
(Jakobi) nahe stehenden Form von Hautatrophie zu berichten. der an 
der dermatologischen Station des Spitals der israelitischen Kultus 
meinde (Prim. Dozent Dr. Königstein) in Wien zur Beobachtung und 
nach seinem Tode infolge eines Pankreas-Ca daselbst zur Obduktiet 
gelangt ist. Aus dem Allgemeinstatus des 67jährigen Patienten möcht: 
ich nur eine mäßige Vergrößerung aller 3 Schilddrüsenlappen um 
eine beträchtliche Atrophie der Wadenmuskulatur erwähnen. Die nath 
Angabe des Patienten seit 20 Jahren ohne Beschwerden bestehenden 
Hautveränderungen waren hauptsächlich an den Streckflächen der 
Unterarme und Unterschenkel, den Knien und Fußrücken lokalisien 
und bestanden im wesentlichen in streifen- und netzförmigen Atrophie 
mit Teleangiektasien, follikulären leicht schuppenden Knötchen. Hi- 
morrhagien und Pigmentierungen. Histologisch zeigen die leicht eih- 
gesunkenen Flecke das Bild hochgradiger Atrophie mit Verdünnur 
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der zapfenlosen Epidermis stellenweise bis auf eine einzige Lage zylin- 
drischer Basalzellen, Rarefizierung des kollagenen Gewebes, schwere 
degenerative Veränderungen der Elastica, auch jener an den Gefäßen, 
sowie beträchtliche Erweiterung der subpapillaren Capillaren und Prä- 
capillaren. Wir haben es also mit einem recht ungewöhnlichen Krank- 
heitsbilde zu tun, dessen Einreihung unter eine der bekannten Typen 
auf Schwierigkeiten stößt. Greifen wir aber die Kardinalsymptome 
heraus, so zeigen sie trotz mancher Verschiedenheiten weitgehende 
Übereinstimmung mit denen der P. a. v. (Jakobi). Ich komme nun zum 
Ergebnis der Obduktion, welche unter anderem eine sehr bemerkens- 
werte Veränderung der Hypophysis cerebri zutage förderte. An dem 
aus der Schädelbasis herauspräparierten Keilbein mit erhaltenen Nerven, 
Gefäßen und Dura sehen Sie von oben das Foramen diaphragmatis 
sellae. Von der Hypophyse ist bei dieser Ansicht nichts zu sehen. Nur 
ein seidenpapierdünner bandförmiger Strang, der dem Infundibulum 
und Hypophysenstiel entspricht, zieht aus der Tiefe der Sella empor. 
Erst nach vorsichtiger Abpräparierung der Dura fanden wir die Hypo- 
physe in Form einer bloß 1 mm dicken, transparenten schüsselförmigen 
Membran. Auch am histologischen Präparat konnten wir die hoch- 
gradige Atrophie des Organs, vor allem des Vorderlappens feststellen, 
ohne daß eine nennenswerte Verschiebung im Verhältnis der einzelnen 
Zellarten zueinander aufgefallen wäre. Wenn schon derartige Atrophien 
der Hypophyse keinen häufigen Befund darstellen, so muß eine so 
hochgradige Atrophie des Organs als etwas ganz Außergewöhnliches 
angesprochen werden und es wirft sich die Frage auf, ob zwischen dieser 
merkwürdigen Hypophysenveränderung und der außergewöhnlichen 
Hautveränderung ein ursächlicher Zusammenhang besteht. Es ist 
selbstverständlich nicht möglich, diese Frage auf Grund eines einzelnen 
Falles zu beantworten, und wir können nur diesen Fall jenen anreihen, 
wo ebenfalls degenerative Veränderungen der Elastica mit patholo- 
gischen Zuständen der Hypophyse vergesellschaftet sind. Das sind die 
Striae cutis distensae in der Gravidität und vor allem bei Akromegalie, 
wovon in letzter Zeit 2 Fälle bekannt geworden sind. Der eine wurde 
von Hermstein mitgeteilt, der andere von mir in der Wiener Dermato- 
logischen Gesellschaft aus der Abteilung Ehrmann vorgestellt. Wenn 
wir alle diese Fälle ins Auge fassen, so scheinen sie uns doch dafür zu 
sprechen, daß das Elastin der Haut in einem gewissen Abhängigkeits- 
verhältnis zur Funktion der Hypophyse steht. Und vielleicht führt von 
dieser Erkenntnis eine Brücke zur Auffassung jener Autoren, die wie 
Volk auch die Akrodermatitis atrophicans für die Folge einer inkre- 
torischen Störung zu halten geneigt sind. 
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109. Herr Habermann-Köln: Über die akut verlaufende nemi- 
sierende Unterart der Parapsoriasis lichenoides (,Pityriasis lichenoik 
et varioliformis acuta“). 


Habermann berichtet über 2 Fälle, die klinisch den von Huck 
Rusch, Oppenheim, Sachs u. a. mitgeteilten Beobachtungen glichn 
Sie boten vorwiegend papulosquamöse bis pfenniggroße, braun 
daneben aber pustulonekrotische, zunächst blaugraue, dam m: 
schwärzlicher Borke eintrocknende Eiffloreszenzen dar, die besonder: 
den Rumpf, weniger Arme und Beine betrafen, in 3 bzw. 10 Tax 
auftraten und in 2 bzw. 4 Wochen spontan mit Hinterlassung pigner: 
tierter Närbcehen abheilten. In einem Falle war gleichzeitig ein aphtber- 
artiger Herd an der Mundschleimhaut nachweisbar. Rezidive wur 
nicht beobachtet. Die histologische Untersuchung zeigte eine hot: 
gradige Degeneration der Epidermis und ein zellreiches Infiltrat dè 
oberen Kutisschichten meist aus Rundzellen, aber nur sehr spärlich 
Plasmazellen und polynukleären Leukocyten. 


Diskussion. 


Herr Touton-Wiesbaden. Es gibt auch akute Fälle von einfacher Pit: 
lichenoides ohne Nekrose, wie ich im letzten Sommer einen in 6—8 Wochen en- 
stehen und spontan abheilen sah. Ich konnte den allerersten Anfang an der Li} 
lingsstelle des Lichen planus, der Beugeseite der Handgelenke, beobachten, welt 
Lokalisation ganz kurze Zeit allein bestand, vom Lichen planus nicht zu wie 
scheiden war und dann bald von einer der Psoriasis ähnlichen hauptsächlich su 
Armen und Beinen, weniger am Rumpf lokalisierten Eruption gefolgt war. Ne 
gelegentlich minimalstes Jucken. Die hinterlassenen gelblichbraunen Pigment 
flecke schwanden dann etwa nach einem weiteren Monat. 


110. Herr Grütz-Kiel: Zur Histologie des Xanthoms bzw. der an 
sotropen Verfettung der Haut, nebst Bemerkungen über die Speicherug 
fähigkeit der sog. Xanthomzellen. 


An Hand von 5 farbigen histologischen Zeichnungen (Demo: 
stration) wird ein eigenartiger, in der dermatologischen Literatur bishe 
nicht dargestellter Befund bei einem Xanthom mitgeteilt, bei dem dx 
Speieherungsvermögen der Xanthomzellen, das sich nicht nur au 
Cholesterine, sondern auch auf andere Produkte erstreckt, besonder 
ent studiert werden konnte (siche Originalarbeit Grätz, Arch. í. Der- 
matol. 150, 1, 137). 
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111. Herr O. Grütz-Kiel: Über eine Urticaria papulosa xanthelas- 


"= > moides-ähnliche Dermatose. 


Über das klinische Bild der Urticaria papulosa perstans besteht 
bis heutigentags keine volle Klarheit und Einheitlichkeit der Auf- 
fassung und Terminologie. Es liegt nicht in meiner Absicht, an dieser 
Stelle die ganze Frage des Begriffs der Urticaria perstans in ihren ver- 


schiedenen Varianten und ihrer genaueren Umschreibung aufzurollen. 


Ich will Ihnen hier nur 3 Fälle in makroskopischen und mikroskopischen 
Bildern!) vor Augen führen, die meines Erachtens eine Abart dieser Erkran- 
kung darstellen, bzw. in die Nähe der Urticaria papulosa gestellt werden 
müssen, wenn sie derselben auch nicht völlig zu entsprechen scheinen. 

l. Fall: 58jährige Pastorsfrau, die seit 1 Jahr im Gesicht und an 
den Händen an einem eigenartigen stark juckenden Ausschlag litt. 
Während des heißen Sommers 1923 verbreitete sich die Erkrankung 
auch auf die Streckseiten der Arme, heilte dann im Winter, als Pat. 
dickere Blusen trug, ganz ab und blieb einige Monate verschwunden, 
bis im Frühjahr mit stärkerer Besonnung die Dermatose von neuem 
exazerbierte. Der Ausschlag besteht ganz einheitlich aus stecknadel- 
kopf- bis kleinerbsengroßen meist runden, manchmal etwas poly- 
gonalen, halbkugelig erhabenen Efflorescenzen, deren Oberfläche ganz 
glatt und hell- bis dunkelrot verfärbt ist. Diese Gebilde stehen am 
Rande des allmählich in die normale Haut übergehenden Ausschlages 
ganz einzeln, auf den befallenen Partien liegen sie dicht nebeneinander 
auf entzündlich gerötetem Untergrund, konfluieren aber niemals, son- 
dern sind auf der gleichmäßig roten Fläche des Untergrundes als von- 
einander deutlich abgrenzbare Knötchen erkennbar. Die hellrote Farbe 
der Knötchen, die im Gesicht und am Hals vorhertscht, weicht an den 
Händen einem mehr dunkelroten Farbton, mit einem Stich ins Gelb- 
bräunliche. Auf Glasdruck zeigen die Knötchen eine auffallend gelbe 
xanthomähnliche Färbung. Das Exanthem bedeckt fast das ganze 
Gesicht, läßt aber die Augenlider frei. Die Ohrmuscheln sind in ganzer 
Ausdehnung befallen, der Hals bis zum Rande des Blusenkragens, und 
die Streckseiten der Hände bis zum Ärmelrand. Es besteht ziemlich 
starke Conjunctivitis. 

Unter Behandlung mit allen möglichen indifferenten Salben und 
Röntgenbestrahlung anscheinende Besserung. Pat. machte aber selbst die 
Beobachtung, daß auch unter dauerndem Leinenverband an den Unter- 
armen sich die Knötchen abflachen und glaubt, daß der Lichtabschluß 
die Besserung bewirkt. Sie schützt sich daher durch braune Schleier 
vor der Sonne, oder sie geht tagsüber gar nicht ins Freie. Ihr ärztlicher 
Schwiegersohn gab ihr dann 10 Aolaneinspritzungen. 16 Tage nach der 
letzten Injektion Auftreten von starkem Hitzegefühl im Gesicht und 
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Schüttelfrost, starkes Jucken und Brennen und Auftreten eines roten 
scharlachartigen Ausschlages am ganzen Körper. 14 Tage lang Fieber 
keine Angina, später keine Abschuppung, also offenbar kein Scharlach. 
sondern wahrscheinlich anaphylaktisches Exanthem nach Aolan. Gleich 
zeitig mit dem scharlachartigen Exanthem verschwanden aber auch di 
früheren Knötchenefflorescenzen. Im Januar 1924 bestanden nur uch 
ganz geringe Verfärbungen an den ehemaligen Stellen der Knötchen 
Im April 24 war alles verschwunden. Bei einer Untersuchung in Ma 
1925 wurde die Haut ganz glatt, ohne Verfärbungen, ohne Atrophien 
oder sonstige Veränderungen befunden. 

Fall 2: 43jähriger Arbeiter bemerkt seit mehreren Monaten di: 
Aufschießen kleiner Knoten am Nacken, die außer gelegentlichen 
Jucken keine Beschwerden verursachen. Ein Arzt diagnostizierte Lue 
und behandelte mit Salvarsaninjektionen ohne Erfolg, darauf Uter 
weisung in die Klinik. Befund (22. VI. 23): der ganze Nacken, die Gegen! 
hinter den Ohren und unter dem Ohranwachs ist ziemlich dicht besetz 
mit unregelmäßig gestalteten, erbsen- bis bohnengroßen, zumeist poly: 
gonalen, flachen, deutlich über die Haut erhabenen papelähnlichen 
Efflorescenzen von gelbbrauner Farbe. Auch auf der Stirn einzelx 
solcher Effloreszenzen. Auf Glasdruck teils deutliche Gelbfärbung, teil 
nur geringe Änderung der ursprünglichen Farbe. Die Eifflorescenzen 
sind scharf umschrieben, die umgebende Haut ist völlig normal und fri 
von Entzündungserscheinungen. Keine regionären Drüsenschwelunger. 
Klinische Diagnose wurde anfangs auf Xanthome gestellt. Nach Vor- 
nahme einer Probeexcision wurde der auswärts wohnende Patient wieder 
entlassen und von seinem Hausarzt mit Solut. Fowleri behandelt. Al 
er sich nach einigen Monaten wieder vorstellte, waren die Knötchen 
spurlos verschwunden. 

Fall 3: 4jähriges gesundes Kind von gesunden Eltern mit 3 ge- 
sunden Geschwistern. Es war früher niemals krank. Seit etwa 1 Jahr 
bemerken die Eltern das Auftreten einer Hauterkrankung, die zuent 
auf den Streckseiten der Unterarme und dann auf der Stirn sich be 
merkbar machte. Vom Arzt erfolglos mit Salben behandelt, schließlich 
der Klinik überwiesen. Befund am 24. V. 25: die Stirn ist von rel 
mäßig angeordneten, ziemlich dicht stehenden, sehr zahlreichen Efflo- 
resconzen von Streichholzkopf- bis Kleinerbsengröße von kupferrete 
Farbe bedeckt. An den Augenbrauen sind sie mehr gelbbraun und 
etwas größer. An den Schläfen ziehen sie sich bis zum Jochbein bin. 
hier sind sie mehr gelblichbraun bis hellbraun: Nase, die zentralen 
Teile der Wangen und Oberlippe sind ganz frei, ebenso Unterlippe und 
Mitte des Kinns. Die Haut des ganzen Rumpfes ist übersät mit den- 
selben regelmäßig stehenden, gleich großen, kupferfarbenen Papeln vo 
etwa Streichholzkopfgröße, die in der Mitte von Brust und Rücken 
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heller und flacher sind. Auch auf den Ober- und Unterarmen finden 
sich die gleichen Veränderungen, namentlich auf den Streckseiten sind 
die Papeln sehr dicht, sind hier auch größer und mehr braun gefärbt, 
auf der Oberfläche fein chagriniert, am Rande fein schuppend. Auf den 
Oberschenkeln tragen die Papeln eine ganz flache Beschaffenheit und 
eine mehr braunrote Farbe, am Rande zeigen sie feine Schuppung und 
erinnern stellenweise sehr an irisierende Papeln. Sie stehen auch hier 
sehr dicht, zeigen aber keine Konfluenz. Auf den Unterschenkeln und 
den Fußrücken ähneln die Papeln wieder mehr denen auf dem Leib. 
Genitale ist frei bis auf den Mons pubis und die angrenzenden Teile der 
großen Labien, auf die die Veränderungen von den Bauchdecken kon- 
tinuierlich übergreifen. Die Leistenbeugen sind etwas weniger befallen. 
Handteller und Fußsohlen sind frei, Haare und Nägel o. B., desgleichen 
die Schleimhäute. Die Lymphknoten am Hals und Nacken, in beiden 
Achselhöhlen, am Ellbogen, in den Leistenbeugen an angrenzenden Teilen 
der Oberschenkel sind in rosenkranzartiger Anordnung hart und indolent 
palpabel. Innere Organe o. B. WaR. negativ, S.G.R. negativ, L.P. 
völlig negativ, auch Goldsolreaktion. Wegen des generalisierten Cha- 
rakters des Exanthems wurde an eine Lues congenita gedacht und das 
Kind mit 4 Altsalvarsaninjektionen behandelt; ‚der Zustand blieb in- 
dessen danach unverändert. Leider entzogen die Eltern das Kind der 
weiteren Beobachtung. 

Allen 3 Fällen gemeinsam ist die Efflorescenzform, nämlich derbe, 
glatte, halbkugelige, hell- oder dunkelrote, bläuliche oder bräunliche 
Knötchen, die auf Glasdruck gelbe bis gelbbraune Flecken von aus- 
gesprochener Xanthomähnlichkeit hinterlassen, daß die Diagnose in 
allen 3 Fällen anfangs sich in der Richtung des Xanthoms bewegte. 
In allen Fällen bestand Juckreiz, in dem einen allerdings nicht in be- 
sonders starker Form. Eine besondere vasomotorische Erregbarkeit der 
Haut im Sinne des Dermographismus oder der Faktitia wurde bei 
allen 3 Patienten durchaus vermißt. In dem zuerst gezeigten Falle mit 
seiner streng auf die dem Licht exponierten Hautpartien der Hände 
und des Gesichts beschränkten Lokalisation lag es natürlich am nächsten, 
zunächst an eine echte Lichtdermatose zu denken, und als solche war 
sie auch von einem vorher behandelnden Dermatologen angesprochen 
worden. Aber von diesen unterscheidet sie sich wohl durch das Fehlen 
einer diffusen Schwellung, Rötung, Blasenbildung, Schuppung und Pig- 
mentierung, und vor allen Dingen durch das nachher zu besprechende 
histologische Bild. Offenbar handelt es sich hier nicht um eine spezi- 
fische Wirkung des Lichtes, sondern die Belichtung wirkte hier wohl, 
analog wie es sonst in anderen Fällen wohl Reize anderer Art tun mögen, 
nur als auslösende oder begünstigende Ursache für das Auftreten der 
Dermatose. In den beiden anderen Fällen hat sich irgendeine bestimmte 
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Ursache, die die Entstehung der Dermatose provoziert oder begünstigt 
haben könnte, nicht nachweisen lassen. 

Die histologische Untersuchung der Fälle ergab sehr bemerkens- 
werte Resultate. Fall 1. In der Cutis finden sich unterhalb eines ver- 
strichenen Papillarkörpers und von diesem durch eine schmale Zone 
nur spärlich infiltrierten Bindegewebes getrennt, sehr dichte und auf- 
fallend scharf umschriebene Infiltrate, die je nach ihrer verschiedenen 
Größe bald nur die oberen Teile der Cutis erfüllen, bald bis in die Tiefe 
der Schweißdrüsen hinabreichen. Die Umgebung dieser Infiltrate ist 
deutlich ödematös, im übrigen ist das Bindegewebe in der Nachbarschaft 
anscheinend unverändert, nur stellenweise findet sich eine ganz lockere 
kleinzellige Infiltration, besonders um die benachbarten Gefäße herum; 
vielfach scheint die Umgebung ganz normal, wodurch die Umschrieben- 
heit der Infiltrate besonders scharf hervortritt. Eine Gebundenheit. 
der Infiltrate an die Follikel ist nicht sicher festzustellen, auch eine 
Beziehung zu den drüsigen Organen ist nicht nachweisbar, obwohl 
man gelegentlich die Infiltrate Schweißdrüsen bzw. deren Ausführungs- 
gänge umgeben sieht. Dagegen besteht eine unverkennbare Beziehung 
der Infiltrate zu den Gefäßen; es lassen sich kleine, eben beginnende 
Infiltratsbildungen nachweisen, die zirkulär um ein zentral gelegenes 
Blutgefäß entstehen. Die adventitielle Umgebung der Gefäße zeigt viel- 
fach starkes Ödem und Zellveränderungen. Auch die kleinen beginnen- 
den Herde lassen bereits dieselbe scharfe Umschriebenheit erkennen, 
wie sie den großen auf der Höhe der Entwicklung stehenden Infiltraten 
eigen ist. Die Anordnung der entstehenden Infiltrate um ein zentral 
lagerndes Gefäß herum legt die Annahme nahe, daß der Krankheits- 
prozeß durch ein von den Gefäßen her wirksames Agens hervorgerufen 
wird. Die Infiltrate bestehen im wesentlichen aus Lymphocyten, im 
geringeren Maße auch Leukocyten, vermehrten Bindegewebszellen, 
reichlich Plasmazellen, spärlichen Mastzellen, auch mehrkernige Zellen, 
deren chromatinreiche Kerne dicht zusammenliegen und den Eindruck 
amitotisch entstandener Gebilde erwecken, kommen in geringer Zahl 
vor. Zellen mit großem blasigen Kern vom Typus der Epitheloiden sind 
zwar im allgemeinen spärlich zu sehen, kommen indessen in einzelnen 
Bezirken in kleinen Nestern zusammenliegend vor. Die Lymph- und 
Blutgefäße sind im engeren Bereich der Infiltrate und der nächsten 
Nachbarschaft deutlich erweitert. Die elastischen Fasern fehlen im 
Bereich der dichteren Infiltrate meist völlig, in der Papillarschicht 
zwischen dem Infiltrat und der Epidermis sind sie meistens noch er- 
halten. Die Epidermis erweist sich über den herdförmigen Infiltraten 
fast immer etwas verschmälert, im übrigen als normal. 

Fall 2. Probeexcision vom Nacken. Unter einer Epidermis von 
normaler, mitunter etwas verschmälerter Breite findet sich in den 
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oberen Teilen der Cutis meist nur eine lockere, geringe Zellvermehrung 
im Bindegewebe. In den unteren Teilen der Cutis und in der ganzen 
Breite der Subcutis sieht man mehrere scharf umschriebene, vielfach 
dicht nebeneinander liegende und nur durch schmälere oder breitere 
Bindegewebssepten getrennte kompakte Infiltrate, die in ihrem Aufbau 
aus Lymphocyten, Leukocyten, vermehrten Fibroblasten und nesterartig 
zusammenliegenden Epitheloiden, unter denen vereinzelt auch typische 
Riesenzellen zu sehen sind, einen auffallend tuberkuloiden Eindruck 
machen. Mastzellen enthalten sie auch in der Peripherie nur ganz ver- 
einzelt, desgleichen Plasmazellen. Auch diese in ihrer Geschlossenheit 
und ihrem cellulären Aufbau lebhaft an die histologischen Bilder des 
Lupus pernio und der Boeckschen Sarkoide erinnernden Infiltrate zeigen 
eine gewisse Gebundenheit an Gefäßstämme, denen man sie auf größere 
Strecken hin folgen bzw. angelagert sieht. Gröbere Gefäßwandver- 
änderungen waren indessen nicht nachweisbar. Das dazwischen liegende 
und umgebende Bindegewebe erscheint gequollen, aber arm an Infiltrat 
oder sogar ganz infiltratfrei. An der Elastica sehen wir im Papillar- 
körper eine Vergröberung der Faserzeichnung, stellenweise auch schlechte 
Färbbarkeit: in den tieferen Teilen der Elastica ist eine Quellung und 
Zusammenballung derselben auch außerhalb der beschriebenen kom- 
pakten Infiltrate erkennbar. Im Bereich der Infiltrationsherde ist die 
Elastica fast ganz zugrunde gegangen, höchstens in gröberen Resten 
noch erhalten. Schweißdrüsen liegen meist frei im Gewebe und zeigen 
keinerlei Veränderungen. Die Epidermis ist nicht wesentlich verändert, 
auch der Pigmentgehalt erscheint normal. 

Excision von Fall 3. 

In Cutis und Epidermis auf weite Strecken hin sehr hochgradige 
Veränderungen, von denen die Cutis die mächtigsten aufweist. Sie 
bestehen aus einem sehr dichten und festgeschlossenen Infiltrat, das 
nach der Subcutis allmählich lockerer wird, aber auch dort mit im 
wesentlichen ziemlich scharfer Begrenzung aufhört. Besonders dicht ist 
das Infiltrat in der Subcutis um die Stämme größerer Gefäße herum, 
denen es oft eine Strecke nach abwärts folgt. Das Infiltrat setzt sich 
zusammen aus vermehrten Bindegewebszellen, Lymphocyten, Leuko- 
cyten, zahlreichen diffus verteilten oder nesterweis zusammenliegenden 
Epitheloiden, ferner Plasmazellen, die sich besonders in der Nähe von 
Gefäßwänden in größerer Zahl finden. Mastzellen werden inmitten der 
dichten Infiltrate meist vermißt, treten aber in mäßiger Anzahl in den 
Randpartien der lockerer infiltrierten, ödematös durchtränkten Nach- 
barschaft der Hauptinfiltrationsherde auf. Die kleinen Gefäße in den 
infiltrierten Bezirken zeigen vielfach Thrombosierung und Intima- 
wucherungen:; die Blut- und Lymphgefäße der Nachbarschaft sind 
deutlich erweitert. Die ödematöse Durchtränkung des Gewebes ist be- 
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sonders in den oberen Teilen der Cutis, hauptsächlich der Papillar- 
schicht, außerordentlich stark, stellenweise sieht man unmittelbar unter 
der Epidermis bläschenförmige Lymphansammlungen. Die Elastica 
ist in ihren feinsten Ästen rarefiziert, in den gröberen meist auch im 
dichten Infiltrat gut erhalten. Der Papillarkörper ist auf weite Strecken 
hin verstrichen, die Retezapfen meist völlig verschwunden, die Epi- 
dermis stark ödematös getränkt und über den am dichtesten infiltrierten 
Partien der Cutis, die bis unmittelbar an die Epidermis heranreicht. 
auf weite Strecken hin verschmälert und vielfach nur ein bis zwei Zell- 
lagen stark, die direkt von Hornschichten überlagert werden. An anderen 
Stellen zeigt die in toto stark ödematöse Epidermis kleinste Bläschen- 
einschlüsse bzw. starke Spongiose. Der Pigmentgehalt ist nicht ver- 
mehrt. 

Das Gemeinsame des histologischen Bildes unserer 3 Fälle liegt 
entschieden in der kompakten Geschlossenheit der Infiltrationsherde 
in der Cutis und der Ähnlichkeit ihres cellulären Aufbaus aus Lympho- 
cyten, Plasmazellen, in geringerem Maße Leukocyten, in noch ge- 
ringerem von Mastzellen, ferner in der Vermehrung der Fibroblasten, 
dem diffusen und nesterförmigen Vorkommen von Epitheloiden, das 
in manchen Fällen sich bis zu außerordentlicher Tuberkuloseähnlichkeit 
steigern kann. 

Es erhebt sich nun die Frage, ob unsere Fälle mit dem Krankheits- 
bild zu identifizieren sind, welches in der Literatur als Urticaria papu- 
losa perstans beschrieben wird. Als die wichtigsten Typen derselben 
werden unterschieden die Urticaria perstans verrucosa, bei der es zu 
erheblichen Veränderungen der Epidermis im Sinne akanthotischer und 
hyperkeratotischer Wachstumsvorgänge kommt, und die Urticaria 
perstans papulosa bzw. xanthelasmoides, die den glatten glänzenden 
xanthomähnlichen Charakter der Knötchenefflorescenzen besonders 
betont. In unseren Fällen war die Xanthomähnlichkeit so in die Augen 
springend, daß die Diagnose anfangs direkt auf Xanthom lautete, wozu 
indessen bemerkt werden muß, daß die in allen Fällen ausgeführten 
Fettfärbungen auch nicht die Spur einer anisotropen Verfettung auf- 
deckten, daß ferner die sogenannten typischen Xanthomzellen durchaus 
vermißt wurden; — es läge also eine gewisse Berechtigung vor, unser 
Krankheitsbild der Urticaria papulosa xanthelasmoides zuzuordnen, zu- 
mal auch manche in der Literatur niedergelegten Beobachtungen mit den 
unseren übereinzustimmen scheinen. Z. B. hat Fabry schon 1896 Bilder 
von Urticaria papulosa beschrieben, die mit den unseren die Geschlossen- 
heit der Infiltrate gemeinsam haben, auch die Tuberkelähnlichkeit wird 
bereits von Fabry hervorgehoben. Später beschrieben Baum sowie 
Krysztalowitz makro- und mikroskopisch unsere sehr ähnlichen Beobach- 
tungen. Letzterer hebt allerdings eine dichte Anhäufung von Mastzellen 
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hervor, die wir in unserem Falle nur ganz vereinzelt angetroffen haben, 
ferner eine Aplanierung, Ödem und Bläschenbildung der Epidermis, 
die unseren Fall 3 auszeichnet. Fischer und Henrichsen sahen ebenfalls 
den unseren klinisch offenbar sehr ähnliche Bilder, die allerdings (bei 
Henrichsen) die von uns geschilderten charakteristischen geschlossenen 
Infiltrate vermissen lassen. Es ist nach dem Gesagten also leicht mög- 
lich, daß unsere Fälle mit manchen der in der Literatur als Urticaria 
perstans papulosa bzw. xanthelasmoides beschriebenen wesensgleich 
oder wesensverwandt sind. Trotzdem möchten wir uns nicht ohne 
weiteres entschließen, unsere Fälle dieser Kategorie schlechthin ein- 
zureihen, weil sie alle 3 nicht das geringste einer urtikariellen Grundlage 
zeigten und der Hauptinhalt der Krankheitsbezeichnung (nämlich 
Urticaria) auf sie nicht gut anwendbar ist. Aus Gründen der Klarheit 
und Eindeutigkeit in der Umschreibung von Krankheitsbildern sollte 
es möglichst vermieden werden, Symptomenkomplexe mit einem Wort 
abzustempeln, dessen Begriffsinhalt sie nicht entsprechen. Deshalb 
begnügen wir uns vorläufig mit der Bezeichnung unserer Fälle als Urti- 
caria papulosa-ähnliche Erkrankungen und möchten es einer späteren 
Zusammenfassung weiterer Erfahrungen überlassen, eine definitive 
Krankheitsbezeichnung zu finden, die dem Wesen der beschriebenen 
Bilder besser gerecht wird, als es der Ausdruck ‚‚Urticaria‘‘ vermag. 
Auch die Wiedergabe der Bilder und Mikrophotogramme soll später 
an anderer Stelle erfolgen. 


112. Herr Miescher-Zürich: Über die Pathologie der Melanome. 


Die Melanome sind, wie Sie wissen, pigmentbildende Tumoren, 
Melanoblastome, welche von pigmentbildenden Geweben ihren Aus- 
gangspunkt nehmen. Die Pigmentbildungsfähigkeit (latent oder mani- 
fest) ist ein Hauptcharakteristikum der Melanomzelle. 

Wir wissen heute (nicht zum wenigsten dank der Dopareaktion), 
daß es sowohl epitheliale Pigmentstätten (Epidermis, Haarmatrix, 
Pigmentblatt der Retina) als auch mesodermale Pigmentstätten gibt 
(Pigmentzellen der Chorioidea und Iris, des Mongolenflecks) und folge- 
richtig müssen wir auch erwarten, daß Melanome epithelialen und Me- 
lanome mesodermalen Ursprungs existieren. Die letztere Gruppe ist 
noch wenig aufgeklärt (eine erste Beschreibung von Melanomen mesen- 
chymatöser Genese hat Darier gegeben — Bulletin de l’association fran- 
gaise pour l’etude du cancer, Mai 1925 —), wohl darum, weil früher die 
Autoren keine präzisen Unterschiede zwischen den beiden Gruppen zu 
machen wußten und die Abstammung aller Melanome entweder als 
epithelial (Melanocarcinom) oder bindegeweblich (Melanosarkom\ an- 
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nahmen. Die folgenden Ausführungen beschäftigen sich nur mit dz 
Melanomen, welche von der Epidermis oder den von ihr abgeleitet: 
Gebilden (Pigmentnaevi) ausgehen. 

Wenn wir histologisch die Anfangsstadien solcher Melanome umer 
suchen, dann sind wir erstaunt über die große Ähnlichkeit der Bikr 
mit den Bildern, welche junge in der Entwicklung befindliche Nær: 
darbieten. Es ist das Verdienst von Kreibich und besonders von Dari 
auf diese Ähnlichkeit hingewiesen zu haben. Die erstmals von lis 
und später von zahlreichen anderen Autoren beschriebene Naerusbilduz 
durch Abtropfung von Epidermiszellen in die Cutis ist bekannt. [i 
trete nicht ausführlich dafür ein. Hauptcharakteristika des Prozess 
sind:. Abgrenzung einzelner, meist stark pigmentierter Epithekelkt 
und Zellgruppen von der Umgebung, Bildung intraepithelialer obt 
subepithelialer Zellnester, Abstoßung dieser Nester in die Cutis. Au 
lösung der Nester, strang- und netzförmige Infiltration der Cutis m' 
Naevuszellen, morphologische Umwandlung der Naevuszellen zu pit- 
morphen spindeligen Elementen (nach Ansicht einzelner Autoren h: 
zur völligen Metaplasierung zu faserbildenden Bindegewebszellen) 

Beim Melanom begegnen wir im Anfangsstadium genau denselben 
Vorgängen. Auch hier ist es zunächst die Zunahme der Pigmentieru: 
und eine gewisse Unruhe unter den Basalzellen, welche den Proz? 
einleiten. Man sieht besonders mit der Dopamethode nicht selten 1 
der pigmentierten Basalschicht große globöse oder auch dendntish 
Einzelelemente, welche durch den Mangel der Epithelfaserung al 
fallen. Wie beim Naevus kommt es in der Folge zur Abgrenzung um 
Isolierung einzelner Zellen und Zellgruppen von der Umgebung. Bildw: 
von kugeligen Nestern in und unterhalb der Epidermis, Abtropfux 
dieser Zellmassen in die Cutis. Bei sehr intensiver Proliferation schein 
sich die Epidermis vollständig nach unten aufzulösen und es ergeit 
sich ein förmlicher Zellregen in die Cutis. Nicht selten kommt es awt. 
wie schon Darier beschrieben hat, zu einem Aufsteigen der Tumorzelk. 
nach oben, so daß Zellen und Zellnester auf dem natürlichen Wege it 
Mauserung in die Körnerschicht und schließlich in die Hornschich 
gelangen, wo sie durch ihren Pigmentgehalt wie Fremdkörper erscheinet- 

Stets ist der Prozeß begleitet von einer meist intensiven Imprt 
nation der cutanen Bindegewebszellen mit grobscholligen Pigment. % 
derart stark, daß diese Zellen als die Hauptelemente der Tumorbildug 

erscheinen, 

Auf die Morphologie der Melanome will ich nicht weiter eingebe? 

Charakteristisch ist die große Mannigfaltigkeit der Zellformen oft 
selben Tumor, so daß bald Bilder entstehen, welche an Alvenlaruar- 
nome, bald solche, welche an Spindelzellsarkome erinnern. I T 
stisch ist auch die große Variabilität in der Pigmentbildung. so dabu 
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pigmentierten stets auch unpigmentierte Partien anzutreffen sind. Die 
Pigmentierung kann, wie dies neulich Deelmann gezeigt hat, sogar voll- 
ständig fehlen. 

Mit der Dopareaktion erhält man in den Melanomzellen oft kräftige 
Reaktionen und zwar vor allem in den peripheren Partien der pigment- 
bildenden Tumorpartien (Wachstumszone des Tumors), während die 
zentralen trotz ihres noch vorhandenen Pigmentes schwach oder gar 
nicht mehr reagieren. Stets negativ ist die Reaktion in den pigment- 
beladenen Bindegewebszellen (Chromatophoren), die schon durch die 
grobschollige Form ihres Pigmentes sich von den mit feinkörnigem 
Pigment erfüllten Melanomzellen unterscheiden. 

Den beschriebenen Bildern begegnet man sowohl beim spontanen 
Melanom als auch beim sekundär aus einem Naevus hervorgehenden 
Melanom. Die Untersuchung dieser letzteren erweist, daß oft nicht die 
Zellen des Naevus oder nicht nur sie allein in Wucherung geraten, son- 
dern daß der maligne Prozeß vor allem vom Deckepithel des Naevus 
seinen Ausgang nimmt. 

Wie wir sehen, gleicht die erste Entwicklungsphase des Melanoms 
einer in überstürztem Tempo vor sich gehenden Naevusgenese. Das 
Bild unterscheidet sich aber doch in 2 wesentlichen Punkten davon: 
l. in der meist massiven entzündlichen Infiltration der Cutis mit Rund- 
und Plasmazellen und 2. in dem reichlichen Auftreten von mito- 
tischen Teilungsbildern unter den in die Cutis abgewanderten Zellen. 
Darin dokumentiert sich das agressiv Fortschreitende, die Maligni- 
tät des Wucherungsprozesses beim Melanom, denn entzündliche Re- 
aktionen gehören ebensowenig zum Naevusbild wie Teilungsvorgänge 
außerhalb der Epidermis. Ausgangspunkt und primärer Wachstums- 
vorgang sind beim Naevus und Melanom dieselben. Während sich der 
Prozeß aber beim Naevus in der Bildung indifferenter Zellen erschöpft, 
welche aus der Epidermis in die Cutis abströmen und dort, zwischen 
die Gewebsspalten eingezwängt, als scheinbar inerte vom Gewebe 
reaktionslos tolerierte Elemente liegen bleiben, geht die Zellneubildung 
beim Melanom auch in der Cutis fessellos und unbeschränkt weiter. 

Im Zellmaterial der Melanome ist auffallend der große Reichtum 
an spindeligen und dendritisch verzweigten Elementen. Man begegnet 
ihnen sowohl im Anfangsstadium in den intraepithelialen Zellnestern 
als auch in den vollentwickelten Tumoren und deren Metastasen. Be- 
sonders bei guter Fixierung erscheinen an mancher Stelle des Tumors 
alle Zellen als dendritische Elemente. Ganz dieselben Zellen findet 
man auch beim Naevus und zwar vor allem in den ersten Entwicklungs- 
stadien. Eine Identifizierung dieser Zellen mit den dendritischen Me- 
lanoblasten der Epidermis liegt auf der Hand (Kreibich, Masson u. a.) 
und cs stellt sich die Frage, ob nicht sämtliche Zellen des Melanoms 
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solchen Melanoblasten entsprechen und ob demnach nicht in einheit- 
licher Weise diese Zellen als eine im Verband der übrigen Epidermis- 
zellen autonome Zellart die Mutterzellen der Melanome und auch der 
Naevi darstellen. 

Kreibich nimmt das an, ohne allerdings die völlige Selbständigkeit 
der dendritischen Melanoblasten zuzugeben. Nach seiner Meinung 
spricht außer der Ähnlichkeit in morphologischer und funktioneller 
Beziehung die Tatsache, daß diese Zellen wie die Zellen der Naevi 
und Melanome die Epithelfaserung entbehren und wie jene durch einen 
erhöhten Gehalt an lipoiden Einschlüssen ausgezeichnet sind. Die 
Hypothese eines spezifischen Ausgangselementes würde die Annahme 
überflüssig machen, daß bei der Naevus- und Melanomgenese erst eine 
auf dem Wege der Desmolyse (Verflüssigung der Protoplasmafaserung 
und Epithelstacheln) vor sich gehende Umgestaltung der gewöhnlichen 
Epidermiszellen zu einem neuen Zelltypus stattfinden müßte. Denn 
daß die Melanomzelle eine ganz besondere durch ihr erhöhtes Pigment- 
bildungsvermögen und durch eine ungeheure Variabilität der Gestalt 
ausgezeichnete Zellform darstellt, Eigenschaften, die wir sonst bei 
keinen anderen Tumorzellen finden, das läßt sich doch wohl kaum be- 
streiten. 

Die Rolle der Dendritenzellen in der menschlichen Epidermis ist 
allerdings noch völlig unaufgeklärt. In der normalen Haut findet man 
schön entwickelte Dendriten- oder Spinnenzellen selten, wenn schon 
ihre Zahl, wie besonders die Dopareaktion beweist, viel größer ist, 
als man nach den einfach gefärbten Schnitten erwarten würde. In 
neuester Zeit scheinen französische Autoren (Masson, Audry), welche 
die Dendritenzellen mit den .von Langerhans durch Vergoldung dar- 
gestellten und als Nervenelemente aufgefaßten Figuren identifizieren 
eine neurogene Genese ins Auge zu fassen. Manche Autoren sahen 
in ihnen die Melanoblasten kat exochen, welchen allein die Fähigkeit 
der Pigmentbildung zukommen sollte. Die Dopareaktion hat dieser 
Auffassung ein Ende bereitet. Die meisten Autoren betrachten im 
Gegensatz dazu die Dendritenzellen nicht als eine selbständige Zell- 
art, sondern bloß als eine temporäre, also reversible Umwandlungs- 
form der Epidermiszelle als Äußerung gesteigerter Pigmentfunktion. 
Diese Auffassung stützt sich besonders darauf, daß die Pigmentbildung 
(wie auch die Dopareaktion beweist) nicht ausschließliches Attribut der 
Dendritenzellen ist, sondern auch den anderen Epidermiszellen zukommt, 
und daß die Zahl der Dendritenzellen nicht konstant ist, sondern mit 
der Intensität der Pigmentierungsvorgänge zu wachsen scheint. Es 
läßt sich dagegen allerdings einwenden, daß ein solcher Zusammenhang 
häufig auch vermißt wird. Er kann auch darauf zurückgeführt werden, 
daß die Dendritenzellen bei ihrer schweren Erkennbarkeit erst durch 
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den vermehrten Pigmentgehalt deutlich sichtbar werden. Es ist auch 
möglich, daß die Gestalt der Dendritenzellen veränderlich ist und je 
nach den Verhältnissen wechselt. Bei niederen Wirbeltieren spielt 
beispielsweise die Kontraktionsfähigkeit dendritischer Pigmentzellen in 
der-Epidermis, welche sowohl Kugelform als auch Spinnenform annehmen 
können, bei der Regulation der Hautfarbe eine große Rolle. 

Wenn demnach die histologische Analyse der Melanome dazu drängt, 
dendritische Melanoblasten und die Pigmenttumoren in eine feste 
genetische Beziehung zueinander zu bringen, so wird doch die Ent- 
scheidung darüber erst weiteren Untersuchungen vorbehalten bleiben, 
welche über das Wesen der Dendritenzellen die noch fehlende Auf- 
klärung bringen müssen. 

Bis dahin wird man sich vor zu weitgehenden Schlußfolgerungen 
hüten müssen. 

Beim Vergleich von Naevus und Melanom stellt sich noch weiter 
die Frage, ob ersterer das präcanceröse Stadium zu letzterem darstellt. 
Darier hat in einer sehr interessanten Abhandlung den Naevus aus 
morphologischen Gründen mit der Pagetschen und Bowenschen Prä- 
cancerose verglichen. Alle drei stellen bestimmte Formen der Epithel- 
dysplasie (durch „Segregation‘‘) dar, allen dreien ist auch eine bestimmte 
Krebsform eigentümlich. Aus der Analogie der drei Prozesse schließt 
Darier, daß einerseits der Naevus eine präcanceröse Affektion ist und 
anderseits, daß die Pagetsche und Bowensche Krankheit naevoiden 
Charakter haben. Schon Kreibich hat auf die Beziehungen zwischen 
Naevus und Morbus Paget hingewiesen, dessen pathologisches Zell- 
material er wie bei den Naevi auf melanoblastisch umgewandelte Epi- 
dermiszellen zurückführt. 

Die Auffassung, daß der Naevus einen präcancerösen Prozeß dar- 
stellt, stößt allerdings, wie schon Bloch hervorgehoben hat, auf Schwierig- 
keiten. Der Begriff Präcancerose involvierte die Vorstellung degenera- 
tiver und proliferatorischer Vorgänge in der Epidermis, deren patho- 
logischen Charakter sich wohl immer in mehr oder weniger ausgespro- 
chener reaktiven Entzündungserscheinungen im Bindegewebe dokumen- 
tiert. Das gilt sowohl für die Pagetsche wie für die Bowensche Derma- 
tose, wie übrigens auch für die senile Präcancerose. Beim Naevusfehlt die 
Entzündung im Bindegewebe vollständig. Während die echte Prä- 
cancerose keine Periode der Ruhe kennt, sondern entweder in Ab- 
heilung und Vernarbung übergeht oder dann unweigerlich in einem 
früheren oder späteren Zeitpunkt zum Carcinom führt, findet beim 
Naevus nach Abschluß seiner Entwicklung in der überwiegenden Mehr- 
zahl der Fälle ein definitiver Stillstand statt, während die maligne 
Evolution angesichts der ungeheuren Zahl der vorhandenen Naevi ein 
Ereignis von alleräußerster Seltenheit darstellt. Naevus und Meaanom 


en Zn 


410 Diskussion. 


stehen vielmehr zueinander im Verhältnis wie Adenom zu Carcinom. 
ein Vergleich, der noch besser zutrifft, wenn man ein einheitliches Aus- 
gangselement für beide annimmt. 

Es ist wahrscheinlich, daß bei der malignen Entartung des Naevus 
erst im späteren Leben auftretende als Reize wirkende Faktoren im 
Spiele stehen, auf deren Einfluß das im Gebiet von Naevis besonders 
labile epidermale Melanoblastensystem in erhöhtem Maße anspricht. 

Nun gibt es aber zweifellos ein echtes präcanceröses Stadium des 
Melanoms. Es ist das die erstmals von Hutchinson und Dubreuilh be- 
schriebene ‚Melanose circonscrite précancéreuse““. Diese Affektion, von 
welcher wir selber in Zürich eine ganze Reihe von Fällen beobachten 
konnten, beginnt gewöhnlich mit einem unregelmäßigen Pigmentfleck. 
häufig im Gesicht. Der Fleck nimmt mit der Zeit an Ausdehnung zu. 
kann aber stellenweise auch verschwinden unter Zurücklassung einer 
leicht atrophischen Stelle. Nach kürzerem oder längerem Bestand ent- 
wickeln sich bald nur an einer Stelle, bald an mehreren Stellen des 
Fleckes, häufig am Rande, melanotische Tumoren, welche nicht erst 
den Charakter von gewöhnlichen Naevi haben, sondern von Anfang 
an maligne Melanome darstellen. Histologisch zeigt sich im Stadium 
der Pigmentierung bloß leichte Zellatypie und Hyperpigmentation in 
der Basalschicht, das Tumorwachstum erfolgt ganz unter dem schon 
beschriebenen Bilde der Melanomentwicklung. Die Cutis läßt schon 
im Bereich des Pigmentfleckes mehr oder weniger ausgesprochene 
chronisch entzündliche Vorgänge nie vermissen. Eine Identifizierung 
der Melanose precancereuse mit echten Naevi als eine Art Naevus 
tardus ist demnach nicht gerechtfertigt. 


Diskussion. 


Herr Bloch-Zürich. Die folgenden Mitteilungen bezwecken, zu einigen Teilfragen 
der Pigmentlehre, die ja trotz den Fortschritten der letzten Jahre, in vielen und 
zum Teil gerade den wesentlichen Punkten (ich nenne nur: Herkunft und Be- 
schaffenheit der Melanogene, Natur und Bau des Melanins, Physiologie der Pigment- 
zelle usw.) ein noch ungelöstes Problem darstellt, Stellung zu nehmen und auf 
Grund neuerer, teils histogenetischer, teils experimentell-chemischer Untersuchun- 
gen einige Beobachtungen und Aufklärungen beizubringen, ohne daß dabei die 
einzelnen Untersuchungen schon als vollständig abgeschlossene zu betrachten sind. 

I. Über zeitliche Diskontinuität (Rhythmik) in der Pigmentbildung (speziell 
bei der grauen Hausmaus). Wenn man — sei es einfach histologisch oder an 
Hand der Dopareaktion — die Pigmentbildung unter physiologischen oder patho- 
logischen Verhältnissen aufmerksam verfolgt, so stößt man häufig auf Erschei- 
nungen, welche sich nur durch die Annahme erklären lassen, daß die Bildung des 


Pigmentes keine kontinuierliche Zellfunktion darstellt, sondern erheblichen zeit- 
lichen Schwankungen unterworfen ist, deren Ursachen weder in der Außenwelt 
(aktinische, chemische Reize usw.) noch in pathologischen Vorgängen im Innern 
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des Körpers (Leukoderm, Insuffizienz innersekretorischer Drüsen usw.), sondern 
in der Zelle selber oder in den ihre Tätigkeit schon normalerweise beherrschenden 
endogenen Faktoren zu suchen sind. Man hat den Eindruck, daß sowohl in der 
einzelnen pigmentbildenden Zelle als im Pigmentbildungssystem als Ganzes Zeiten 
der Ruhe mit solchen einer erhöhten Funktion abwechseln. 


So erweist sich, um nur einige wenige Beispiele zu nennen, der Pigmentgehalt 
und die — an der Stärke der Dopareaktion gemessene — Pigmentierungsfähigkeit 
in nebeneinanderliegenden Basalzellen derselben Epidermis schon normalerweise 
. beträchtlichen örtlichen und zeitlichen Schwankungen unterworfen. Diese funk- 
tionellen Schwankungen vermögen sogar (unter physiologischen und noch viel 
mehr unter pathologischen Verhältnissen) formverändernd auf die Zelle zu wirken, 
insofern wir berechtigt sind, mit Kreibich u.a. in den Langerhansschen Melano- 
blasten („Chromatophoren“ der Epidermis) mit ihren dendritenartigen Aus- 
läufern nichts anderes als einen besondern Funktionszustand der gewöhnlichen, 
dendritenlosen Basalzelle zu sehen. Noch deutlicher zeigt sich das Phänomen 
unter pathologischen Verhältnissen, wenn z. B. Metastasen eines pigmentarmen 
oder freien Naevocarcinoms intensiv dunkel sind, wenn Teile derselben Metastase 
- hell, andere fast schwarz gefärbt sind, wenn die junge Melanocarcinomzelle Melanin 
ganz überstürzt produziert, um beim Altern — oft als Zeichen beginnenden Zer- 
falls — das Pigmentbildungsvermögen vollkommen zu verlieren. 


Ein instruktives Beispiel bildet auch die von Miescher aufgeklärte Genese 
des Augenpigmentes. Er konnte zeigen, daß hier Pigment nur während einer ganz 
beschränkten embryonalen Frühperiode (im Pigmentepithel des Hühnchens vom 
3. Tag an mit einem Maximum am 7. Tag, vollständige Sistierung am 18. Tag, 
im Pecten vom 11. bis 21. Tag, in der Chorioidea vom 5. bis 15. Tag ab — beim 
Kaninchenembryo Beginn zwischen dem 12. und 13. Tag, vom 20. Tag an nur 
noch schwach, beim 17 Tage alten Jungen vollständig negativ) gebildet wird und 
beim ausgewachsenen Tier nur unter ganz besonderen pathologischen Umständen 
(maligne Proliferation) aus der Latenz zum Leben erweckt wird. Das einmal 
gebildete Pigment persistiert aber, wie es die optische Funktion des Auges er- 
fordert, während nahezu des ganzen Lebens unverändert innerhalb der Zellen fort. 

Ein anderes zeitliches Verhalten treffen wir bei den Pigmentzellen des Mon- 
golenflecks. Sie treten erstmals etwa im 5. Embryonalmonat auf, entfalten das 
Maximum ihrer Pigmenttätigkeit um die Zeit der Geburt (besonders kurz nachher) 
um dann in der Regel während der ersten Kindheit bald rascher, bald langsamer 
zu erlöschen. 

In besonders schöner Weise läßt sich nach den Untersuchungen von A. Steiner 
aus der Züricher Dermatologischen Klinik der diskontinuierliche, wellenförmige 
Verlauf der Pigmentbildung bei der grauen Hausmaus (Mus musculus L.) demon- 
strieren. 

Die graue Hausmaus, die ja schon Ehrmann zu seinen Pigmentuntersuchungen 
gedient hat, zeigt 3 cutane Pigmentsysteme, 2 ektodermale (Basalschicht der 
Epidermis und Haarmatrix) und ein mesodermales (Melanoblasten der Cutis, 
homolog den Mongolenzellen). In allen 3 Zellarten fällt die Dopareaktion zeitlich, 
örtlich und der Intensität nach mit der natürlichen Pigmentbildung zusammen. 
Genaue Untersuchungen zahlreicher Mausembryonen während aller Stadien ihrer 
Entwicklung haben nun ergeben, daß die Pigmentbildung sowohl wie die Dopa- 
reaktion in allen 3 Systemen einen wellenförmigen Verlauf zeigt. Zeitlich fallen 
die Berge und Täler der Wellen in allen 3 Systemen zusammen, nur die jeweilige 
Höhe der Wellen (= Intensität der Pigmentbildung) ist in den verschiedenen 
Systemen verschieden hoch. Auch hier hört die eigentliche Neubildung von Pigment 
(wie im Auge und im Mongolenfleck) frühzeitig auf, während das einmal fabrizierte 
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Pigment in der Zelle liegen bleibt. Jedem Anstieg der Funktion (gemexe x 
der Dopa-Reaktion) entspricht daher einer Vermehrung des Pigmentvornte. 

Es ist anzunehmen, daß die Diskontinuität resp. der wellenförmige Verst. 
der für einige Pigmentbildungsprozesse nachgewiesen werden konnte, keine s- 
nahmsweise, nur für diesen speziellen Fall gültige Erscheinung darstellt. {x 
liches konnte, um nur diese Beispiele zu erwähnen, von Miescher für den Verst 
der Röntgenreaktion, von Haecker für das ausgesprochen rhythmische Wacht: 
flächenhafter Organe gezeigt werden. - Wahrscheinlich handelt es sich un Te: 
erscheinungen eines alle Lebensprozesse umfassenden, allgemein rhrthmixh: 
Gesetzes. Ob die Impulse für das An- und Abschwellen in unserem speziellen Fei 
in der Zelle liegen und evtl. phylogenetisch fixiert sind, oder ihr von außen ir 
(z. B. auf hormonalem Wege) zuströmen, entzieht sich der Beurteilung. 


II. Über den Nachweis des pigmentbildenden Fermentes im Hautexralt. De 
Bewertung der Dopa-Reaktion als eines Indikators für die Anwesenheit und d 
Tätigkeit des natürlichen pigmentbildenden Fermentes, der Dopa-Ozydax, x 
von verschiedenen Kritikern, so besonders von Meirowsky u. a. entgegengehalte: 
worden, daß sich ein solches Oxydationsferment, wenn es wirklich in pigmentierte 
Haut vorhanden und funktionell tätig sei, auch im Extrakt nachweisen se 
müßte. Vom allgemein biologischen Standpunkte aus kann ein solcher Einmx 
freilich nicht als berechtigt anerkannt werden. Gegenüber dem Extraktverlahm. 
das mit Flüssigkeiten arbeitet, in welchen eine Unmenge, aus den allerverschieder 
sten Zellen stammender, gänzlich unbekannter Stoffe zusammengeworfen ik. 
bedeutet der Nachweis eines Fermentes im Schnitte einen ganz erheblichen mette 
dischen Fortschritt; denn er gestattet uns, eine bestimmte Fermentwirkunz nt 
nur überhaupt nachzuweisen, sondern an der Stelle zu lokalisieren, wo das Fr- 
ment intra vitam seine Funktion ausübt. 

Es ist uns aber in neuerer Zeit auch gelungen, durch ein besonderes Verfahre. 
das sich eng an das von Onslow ausgearbeitete anlehnt, die spezifische Dop- 
Oxydase als das spezifische pigmentbildende Ferment auch im Hauteztralie wt 
zuweisen. 

Das Verfahren besteht darin, daß aus der Haut neugeborener Kaninchen wù 
vollständiger Befreiung von Blut durch energisches Zerreiben und Pressen et 
Extrakt hergestellt wird und dieser (0,2 ccm) zu einer 4 proz. Lösung von Dur: 
phenylalanin (0,8 ccm) zugesetzt wird. Die Röhrchen wurden entweder bei eme 
Temperatur von 23° oder bei 37° weiter beobachtet. 

Das Resultat ist folgendes: Der Zusatz des Hautextraktes bewirkt in è 
Lösung eine, auf die Oxydation des Dopas zurückzuführende, starke Schwäru: 
innerhalb von 12 Stunden (bei 23°) resp. 6 Stunden (37°), während die Dop 
lösung allein ohne Zusatz von Extrakt sowie die Extraktlösung ohne Zusatz vt 
Dopa während der gleichen Zeit und bei gleichem p, hell bleibt. Die Wikus 
des Extraktes wird durch Erhitzen auf 100° sowie durch Zusatz von H,S «E 
Blausäure aufgehoben. Es handelt sich also um eine fermentartige Wirkung de 
Havtextraktes. 

Um nachzuweisen, daß es sich hierbei nicht um eine der vielen in den 2e}: 
der Haut vorhandenen Fermente mit noch unbekannter physiologischer Funke 
(Wohlgemuth) handelt, wurden sowohl Extrakte pigmentierter als weißer albue 
tischer) Haut angewandt und miteinander verglichen. Es zeigte sich, dap & 
E.xtrehte albinotischer Haut unter denselben Versuchsbedingungen nur eine den %# 
gedentite Graufärbung der Lösung zu bewirken vermochten, die, wie die Deu: 
stration zeirt, zu der schwarz-undurchsichtigen Färbung des Extraktes aus pisne? 


tierter Haut maximal kontrastiert und wohl auf unspezifische oxydierende Et 


flüsse, die in jeder normalen Zelle vorhanden sind, zurückgeführt werden dite. 
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III. Zur Bildung und Konstitution des Melanins. Bis heute ist uns weder 


= die Natur des Melanogens noch der Bau des natürlichen Melanins sicher bekannt!). 


Da eine solche Kenntnis, angesichts der geringen Menge der Melaninvorstufen und 


- der Schwierigkeit, ja Unmöglichkeit einer Reindarstellung des natürlichen Melanins 


. (wegen der kolloidalen Natur und Kompliziertheit dieses Stoffes), auf direktem 
Wege vorläufig nicht zu erwarten ist, so bleibt man einstweilen darauf angewiesen, 
~ dem Problem auf indirekte Weise näherzukommen. Eine solche Methode stellt 
die von Fürth inaugurierte Darstellung und Untersuchung künstlicher, den natür- 
lichen möglichst ähnliche Melanine, als Modelle der letzteren, dar. 

Neuere Untersuchungen (gemeinsam mit F. Schaaf ausgeführt) der Melanin- 
bildung aus 3,4-Dioxyphenylalanin als Melanogen haben uns zu einigen neuen 
Resultaten geführt, die auch für unsere Anschauungen vom Bau des natürlichen 
Melanins von Wichtigkeit sein dürften. 

Es hat sich nämlich gezeigt, daß schon bei der einfach durch Luftsauerstoff 
(ohne Anwesenheit eines Katalysators) bewirkten Pigmentbildung aus alkalischer 
Dioxyphenylalaninlösung eine Kohlensäureabspaltung sowie eine Umwandlung 
des ursprünglich nur als aliphatische primäre Aminogruppe vorhandenen Stick- 
= stoffs in der Seitenkette des D-Moleküls eintritt. Der Stickstoff wird dabei zum 
Teil als Ammoniak abgespalten, zum Teil in eine andere (nach Slyke nicht mehr 
nachweisbare) Form übergeführt. Je reiner das fertige Melanin ist, desto ärmer 
wird es an Aminostickstoff; unser reinstes Produkt enthält (bei einem Gesamt- 
N-Gehalt von 5,28%) nur noch !/,, seines Gesamt-N als Amino-N. 

Die Untersuchung mehrerer natürlicher Melanine (aus Melanomen, Roßhaar, 
Schafwolle) ergab, daß auch in ihnen weitaus die Hauptmenge des vorhandenen 
(wegen der Adsorption von Beimengungen usw. in weiten Grenzen schwankenden) 
Stickstoffs nicht als Amino-N (d. h. nach Slyke nachweisbar) vorhanden ist (z. B. 
Pigment aus Schafwolle: Gesamt-N = 6,11%, Amino-N = 0,25%). Daraus geht 
nun wieder — im Verein mit andern, hier nicht zu erwähnenden Tatsachen — 
hervor, daß das natürliche Melanin wahrscheinlich in ähnlicher Weise gebildet 
wird und einen analogen Bau aufweist wie das von uns künstlich dargestellte 
Dopamelanin. l 

Wenn wir uns auf Grund dieser Daten ein — vorläufig allerdings noch hypo- 
thetisches — Strukturbild von der Melaninbildung machen wollen, so können 


wir es durch folgende Formeln veranschaulichen. 
I. Stufe: Bildung des Chinonkörpers. 


OH O 
! , i 

| s 

N/ 
| | 

CH;,—CH— COOH CH; - CH- COOH 
l | 
NH, NH, 


1) Als gesichert darf vielleicht folgendes angesehen werden: Das natürliche 
Melanin (Pigment) entsteht im Protoplasma bestimmter in bezug auf die Pigment- 
bildung spezialisierter Zellen, aus einer farblosen, organischen Vorstufe (Melanogen) 
durch die Tätigkeit eines intrazellulären Oxydationsfermentes (nach Bloch, der 
Dopaoxydase). Als Muttersubstanz haben wir sehr wahrscheinlich eine zyklische 
Aminosäure mit dreigliedriger Seitenkette (Tyrosin? 3,4-Dioxyphenylalanin ?) 
anzunehmen. Zugleich mit der Oxydation findet eine Kondensation und Poly- 


merisation statt. 
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II. und III. Stufe: Kondensation von 2 bzw. 3 Molekülen des Chinonkörpers 
unter Desamidierung der noch unveränderten Seitenkette. 
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CH, COOH CHO + CO: + NH; 


Eine solche Annahme würde uns folgende Momente erklären: 

l. Die beobachtete Abspaltung von NH, und CO, bei der Melaninbildung. 

2. Der Umstand, daß der Stickstoff sowohl in den natürlichen als in den 
künstlichen Melaninen nicht mehr (oder doch nur im Vergleich zum Gesamt-N 
in sehr kleiner und je nach der Darstellung sehr wechselnder Menge) als alipha- 
tischer Amino-N (Slyke) nachweisbar ist. 

3. Das Reduktionsvermögen der natürlichen und künstlichen Melanine für 
die Tollenssche Lösung (AgNO,) und Nesslers Reagenz, vielleicht auch die Poly- 
merisationsfähigkeit des Melanins, infolge der Anwesenheit der Aldehydgruppe. 

4. Die allen Pigmenten zukommende Pyrrolreaktion, da in obigem Formel- 
bild der Pyrrolring präformiert ist, so daß der Ringschluß durch Erhitzen (bei 
der Fichtenspanreaktion) leicht zustande kommen kann. 

5. Die Übereinstimmung im Gesamtstickstoffwert unseres reinsten (d.h. 
Amino-N-ärmsten) Dopamelanins mit dem nach der Formel berechneten N-Wert 
(5,23%, und 5,2% N). 


113. Herr Brünauer -Wien: Zur Ätiologie des Granuloma fungoides. 


Vortr. verweist auf einen von ihm beobachteten und in den Acta 
dermatovenereologica, Bd. 6 ausführlich geschilderten Fall von Granu- 
loma fungoides der Haut und insbesondere der inneren Organe. Nach- 
dem schon intra vitam Übertragungsversuche mit Hautmaterial vorge- 
nommen worden waren, wurde bei der Obduktion von den einzelnen 
Innenorganen stammendes Material (Lymphdrüsen-, Leber-, Nieren-, 
Milzgewebe) verarbeitet und damit Taschenimpfungen bei Meerschwein- 
chen vorgenommen. Von den Versuchstieren zeigte nun jenes, welchem 
Milzgewebsstückehen in eine Tasche der Bauchhaut eingebracht und 
welches nach 9 Wochen eingegangen war, ebenfalls Veränderungen an 
seinen Innenorganen, und zwar, wie die demonstrierten Konservierungs- 
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präparate zeigen, in der Leber, Milz und an der Innenfläche des Sternum 


größere oder kleinere Knoten, die bei der histologischen Untersuchung 


weitestgehende Übereinstimmung mit den Organveränderungen des 
oben erwähnten Falles aufwiesen. 

Tierexperimentelle Untersuchungen zur Ergründung der Ätiologie 
des Granuloma fungoides sind vielfach angestellt worden; von ihnen 
allen sind eigentlich nur jene von Löhe von Bedeutung, in dessen Ver- 
suchen die Implantate als kleine Knötchen einheilten bzw. bei einem 
intraperitoneal geimpften Kaninchen als ein mit der Bauchdecke fest- 
verwachsener derber Knoten tastbar war; doch fehlt von diesen Ver- 
suchen das histologische Substrat. Ceelen gelang es wohl, bei Über- 
tragungsversuchen von einem Fall von Granuloma fungoides der Haut 
mit Mitbeteiligung der Innenorgane Veränderungen bei einem der Ver- 
suchstiere (Meerschweinchen) zu erzielen, allein diese Veränderungen 
glichen histologisch mehr den Iymphogranulomatösen. Durch die de- 
monstrierten Untersuchungsergebnisse scheint nun die Annahme, daß 
es sich beim Granuloma fungoides um einen infektiösen Granulations- 
prozeß handelt, eine wesentliche Stütze gewonnen zu haben. 


114. Herr Brünauer-Wien: Lichenificatio gigantea Brocq-Pautrier 
(Neurodermitis hypertrophica Ehrmann). 


Zum Krankheitsbilde der Lichenifikation gehört auch eine Reihe 
von seltenen atypischen Formen; Brocg-Pauirier hatten seinerzeit auf 
dem Kongreße in Budapest 5 derartige seltene Formen unterschieden 

und zwar die hypertrophischen, die hyperkeratotischen Formen (welche 
_ der Urticaria perstans Pick, dem Lichen obtusus corneus, der Prurigo 
nodularis Hyde, der Lichenificatio circumscripta nodularis entsprechen), 
die diffuse Lichenifikation des Gesichts, der behaarten Kopfhaut und 
der Palmae. In einer jüngst erschienenen Arbeit beschäftigt sich Pau- 

‚ trier mit der Lichenificatio hypertrophica s. gigantea und erwähnt dabei 
= das seltene Vorkommen dieser Affektion, wie auch, daß nur wenigen 
ausländischen Autoren (Bizzozero, Ehrmann, Kreibich, Wecker) dieses 
Krankheitsbild bekannt sei. Die Licheninficatio gigantea war indes seit 
langer Zeit Gegenstand regsten Interesses für Ehrmann und seine Schüler, 
wie dies die zum Teil schon ziemlich alten Abbildungen zeigen; sie bevor- 
zugt ein gewisses Alter wie auch bestimmte Lokalisationsstellen: sie tritt 
nämlich hauptsächlich bei Männern, seltener bei Frauen im späteren Le- 
bensalter und vorzugsweise in der Genital- und Inguinalregion (Scrotum, 
proximaler Anteil der Oberschenkel, große Labien), seltenerinden Axillen, 
bei Kindern auch in der Regio deltoidea an den Hüften, an der Außen- 
seite der Arme und Vorderarme und am Unterbauch auf, wobei große 
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Plaques oder sogar Pseudotumoren von rosa bis bräunlich- und bläulit. 
roter Farbe entstehen, deren Oberfläche näßt, krustet oder auch schupt. 
manchmal trocken und rauh, stets aber derb und hart ist; dabei beter 
intensiver Juckreiz. Die Differentialdiagnose hat hauptsächlich Gram 
loma fungoides, flache Syphilome, elephantiastische Veränderungen vi 
Neoplasmen zu berücksichtigen Bei der Biopsie zeigt sich Hr: 
acanthose, mit mächtig verlängerten interpapillären Zapfen, Hyp: 
keratose mit anormaler Verhornung, Bildung von Hornkugeln, Ak 
ration cavitaire. Im Derma Sklerosierung des kollagenen Gewebs 
Infiltration der oberflächlichen und mittleren Coriumschichte und G- 
fäßveränderungen, vor allem eine auffallende Vermehrung der Bir 
gefäße, deren Endothel oft geschwollen erscheint; um sie herum pt 
vasculäre Infiltrate aus fixen Bindegewebszellen, Plasmazellen und em- 
auch zweikernigen Eosinophilen bestehend. Auffallend auch die üden: 
töse Beschaffenheit des Bindegewebes um die Gefäße, dann aber aut 
in der Umgebung der Follikel, die oft in den Haarscheiden muen 
Degeneration bei Methylenblaufärbung erkennen lassen. auf wekt 
letztere Erscheinung von Ehrmann auf dem Münchener Kongeb v 
wiesen wurde. In den Krankengeschichten der von Paufrier veröffet: 
lichten Fälle finden sich keinerlei Anhaltspunkte für das Vorhandene» 
von inneren Störungen, allerdings ist nicht hervorgehoben. ob w 
welche Untersuchungen in dieser Richtung angestellt wurden, nw ı 
einem Falle wird Asthma erwähnt, was mit Rücksicht auf die 1! 


| 


Ehrmann stets betonten Zusammenhänge von Neurodermitis und inner: | 


Störungen der verschiedensten Art ausdrücklich hervorgehoben se. 


115. Herr R. O. Stein-Wien: Seborrhöe als Folgeerscheinung i€ 
Encephalitis lethargica. 


Seinerzeit angestellte Untersuchungen über die Entstehung & 
Glatze haben zu dem Ergebnis geführt, daß die Glatzenbildung ni 
eine Folge der Seborrhöe ist, sondern daß beide Erscheinungen Te- 
symptome einer vererbbaren Konstitutionsanomalie darstellen. It d 
Annahme richtig. daß Glatzenbildung und Seborrhöe in keinem it" 
logischen Zusammenhange stehen, so muß es exzessiv seborrhaix't 
Männer geben, die trotz ihrer Seborrhöe frei von Glatze bleiben. D 
Grippeinfektionen der Jahre 1920 bis 1922 haben mitunter einen Srt 
ptomenkomplex hervorgerufen, der von Economo in seiner Einheitlid- 
keit zusammengefaßt und als Encephalitis lethargica bezeichnet wun! 
Als Folgeerscheinung der Encephalitis lethargica tritt in mantr: 
Fällen einige Monate nach dem -Abklingen der akuten Kranke 
symptome (Schlafsucht, Fieber) eine exzessive Seborrhöe auf, well: 
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‘ mit den übrigen Störungen seitens des vegetativen Nervensystems in 
'„. eine Reihe zu stellen ist. Hierher gehören Speichelfluß, plötzlich ein- 
.- „setzende kongestive Hyperämie des Gesichts, profuse Schweißaus- 

:brüche, Menstruationsstörungen usw. Dieser höchste Grad von Se- 

< borrhöe verleiht den hiervon befallenen Patienten ein ganz charakte- 
ristisches Aussehen, welches zuerst T. Cohn als Salbengesicht beschrieben 
. hat. Die Stirne, die Wangen, der Nasenrücken, die Nasolabialfalten 
‘sind von einer dicken, salbenähnlichen Fettschicht bedeckt, die mit 
Benzinbäuschchen entfernt, im Laufe einer halben Stunde sich erneuert. 
- Mein besonderes Augenmerk habe ich nun darauf gerichtet, ob es Männer 
. gibt, die trotz dieser jahrelang bestehenden exzessiven Seborrhöe nor- 
male Kopfbehaarung zeigen. Die von mir untersuchten Kranken standen 
sämtlich in Behandlung der III. medizinischen Universitätsklinik und 
wurden mir von Doz. Dr. Hess mit dankenswerter Bereitwilligkeit zur 


Verfügung gestellt. Aus den im Laufe eines Jahres gesehenen Fällen 


möchte ich 3 Patienten zwischen dem 25. und 50. Lebensjahre heraus- 
greifen, die schon lange Zeit an postgrippösem Parkinsonismus mit 
exzessiver Seborrhöe litten und trotzdem keinerlei Glatzenbildung dar- 
boten (Demonstration der Uvachromdiapositive). 

Ergebnis: Die Beobachtung, daß es Männer zwischen dem 25. und 
80. Lebensjahre gibt, welche infolge eines postgrippösen Parkinsonismus 
lange Zeit an exzessiver Seborrhöe des Gesichts und des Capillitiums leiden 
und trotzdem frei von Glatzenbildung bleiben, bestätigt die Annahme, daß die 
Seborrhöe allein als ätiologischer Faktor der Glatzenbildung abzulehnen ist. 


Diskussion. 


Herr Erich Hoffmann- Bonn fragt, ob bei Parkinsonismus tiefe trophische Ulcera, 
ganz reizloser Art und sehr torpide, an Nase und Gaumen mit Knochenzerstörungen 
beobachtet worden sind. Nach Mitteilung von Prof. Kantorowicz-Bonn sollen in 
Rußland solche Fälle z. B. nach Fleckfieber gesehen worden sein. Ein trefflicher 
Kenner der Encephalitisfolgen, Stern-Göttingen, kennt aus der Literatur solche 
trophischen Ulcera nicht. Reine Entstehung durch ärztlichen Eingriff und Selbst- 
verletzungen erscheint nicht wahrscheinlich. 


Herr Jordan-Moskau hat niemals in Moskau die von Hoffmann erwähnten 
trophischen Störungen im Gesicht gesehen. 


116. Herr C. Kreibich-Prag: Peroxydasenreaktion bei akuter Leuk- 
ämie der Haut. 


Nach Naegeli sind Monocyten eine besondere, reife, von anderen 
Leukocyten vollständig unabhängige Zellart, ohne Zwischenformen zu 
Lymphocyten oder Neutrophilen. Sie sind als spezifische Gebilde im 
Besitze eines artlich von allen Leukocyten verschiedenen Kernes mit 
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| 
besonderer Kernstruktur. Sie haben eine eigene spezifische Granit; 
(Monocytengranula: Naegeli). Ihr Protoplasma ergibt ebenfalk b ı 
sonderen Bau und besondere tinktoriell chemische Verhältnisse. Hier. ! 
rechnet Naegeli die positive Oxydasenreaktion und läßt damach :: 
Monocyten vom Knochenmark abstammen. Reschad und Schilling '- 
schreiben in der München. med. Wochenschr. 1913 einen Fall v: 
akuter Monocytenleukämie mit Beteiligung der Haut, und finde : 
Prinzip die Oxydasenreaktion in Monocyten negativ. Sie finden zw: 
in manchen Zellen zarte Blaufärbung, eventuell auch einige kön 
können diesen Befund aber nicht als positive Oxydasenreaktion dere 
Infolgedessen beschreiben sie ihren Fall als reine Splenocyten or 
Übergangsformenleukämie und stellen damit neben der Iymphatix!: 


und myeloischen, eine dritte aus den Histioeyten hervorgehende +: 
ständige Leukämieform auf. Eine klinisch ähnliche Beobachtung Ir" 
Gelegenheit zu dieser verschiedenen Auffassung Stellung zu nehm 


M. K., 63 Jahre, Kaufmann. Seit 5 Monaten, nicht juckender Aus... 
Knötchen mit bläulichroten Flecken beginnend, Hg-Behandlung. Schmerz. : 
Munde und Nierengegend. Schleimhaut und Haut auffallend blaß. Zahnlıx: 
zu Blutungen neigend, ulcerös eitrige Stomatitis. Submandibular wald. 
Drüsen. Gesamte Haut nach Art eines Exanthems von hirsekorn- bis hasis- 
großen Knötchen durchsetzt, von rötlich bläulich durchscheinender Far. + 
aber nicht eigentlich hart anzufühlen. Große Ähnlichkeit mit Dermatomwn 
aber von weicherer Konsistenz, doch wieder von derberer Konsistenz als arket 
und Iymphatisch-leukämische Infiltrate, es handelt sich offenbar um Infıltx: : 
ohne Bindegewebsverdrängung, nach dem Grade der Infiltration, Promin“ 
Keine Entzündung, keine Veränderung der Epidermis. Frei von Exanthrm: (= 
sicht. Hände und Füße. — Erbsengroße Drüsen in der Axilla, supraclav: a 
in inguine, keine kubitalen. Lebervergrößerung. Harn: Eiweiß positiv. Nil 
negativ. Blutbefund (4. X1. 1924): Rote 3 000 000, weiße 7760. Myelocyten 13° 
Junzkernige 2,7%, Polymorphkernige 3.3%, Stabkernige 40°, Lymphe ve 
18,004 Eosinophile 0.726, Reizformen 0,709. Monocytoide 5328 = 094°. 

Blutbefund 27. XT. 1924: Rote 1950 000, weiße 23 290, Ferratazellen 1 
Myeloeyten 1,30, jungkernige 1,006, segmentkernige 7,0, stabkernige 2.7. Lyn 
eyten 120, Eosinophile 1,0, monocytoide 17 290 = 74.30%. Blutbefund SI: 
vorher ergab monocytoide 70,329. -— Augenbefund: Multiple Netzhautbluun:: 
Zum typischen Leukämiebefund fehlt die starke Erweiterung der Gefäße. (+ 
sind die Fundusveränderungen (Blutungen) zweifellos durch die Leukämie \e 
dingt. Auf Röntgenbestrahlung deutlich Rückbildung des Exanthene:. Ver 
größerung der submentalen Drüsen, Vergrößerung der Milz. Harnbeschwert“ 
aus Cystitis, Zunahme von Eiweiß. Ab und zu Fiebersteigerung, Zunahme #' 
Schwäche. Auf eigenes Verlangen gegen Revers entlassen. am nächsten 1: 
Exitus, keine Sektion. 


Verglichen mit dem Fall Reschad-Schilling ergeben sich fow: : 
Ähnlichkeiten. Blutig uleeröser Prozeß des Zahnfleisches, wachst 
Blässe des Gesichts. Netzhautblutungen, ähnliches Hautexantlen 
Bluthefund 71.8°, Monocyten, Albumen, rascher Anstieg der Leuk 
evten. rascher Verlauf. Exitus. Trotz dieser Ähnlichkeit ein wichir’ 


sung een — 
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Unterschied in der Oxydasenreaktion. Die Autoren benutzen die 
Indophenylblausynthese nach Winkler-Schultze und fanden die Oxy- 
dasenreaktion in den Monocyten negativ — im Blutausstrich und im 
Schnitt von Leber und Lymphdrüsen. Dieselbe Reaktion war in unserem 
Fall positiv im Ausstrich und was von Wichtigkeit ist in allen Haut- 
schnitten. Die gewässerten Formolschnitte zeigten in kurzer Zeit 
intensive Blaufärbung aller Infiltratzellen. Wie bekannt, ist diese 
Färbung nicht haltbar, verträgt Alkohol-Xylol nicht, ist somit für 
Dauerpräparate nicht geeignet. Die Ausstrichpräparate wurden fixiert 
durch Durchziehen durch die Flamme, in 4% Formalinlösung, über 
Formalindämpfen. Neben positiv blauen Zellen fanden sich auch an- 
scheinend negative. Gleichzeitig an einer anderen Klinik vorgenommene 
Untersuchungen ergaben nur positive Reaktion der Neutrophilen. Die 
Differenz war auf Unterschiede in der Technik und besonders der Fixa- 
tion zurückzuführen, weil auch wir bei schlechter Fixation negative 
Resultate erzielten. Dies veranlaßte uns von der Indophenolblausyn- 
these abzusehen und die Klärung durch Richard Fischls Peroxydasen- 
reaktion zu versuchen. Anfangs benutzte ich die von mir vorgeschlagene 
Modifikation in einem Benzidinzusatz zu dem benzidinsulfosauren Na- 
tron (vgl. Naegeli: Blutkrankheiten, 4. Auflage, pag. 85). Es zeigte 
sich später, daß die Reaktion auch mit Benzidin allein gelingt, was 
mittlerweile auch von Mac Juncin und Graham beschrieben wurde. 
Benutzt wurde käufliches Benzidin zum Blutnachweis und ein gereinigtes 
Präparat von Merck. Eine geringe Menge Benzidin etwa 0,1—0,2 wird 
in 10 ccm durch Kochen gelöst, abgekühlt, dann filtriert, dazu 1 bis 
2 Tropfen von 2% H,O,. Man kann die gleiche Menge Benzidin auch 
in ganz wenig absolutem Alkohol lösen, etwas erwärmen, 10 ccm Wasser 
zusetzen, filtrieren, H,O, wie oben. Das Filtrat gibt auch in 5—10facher 
Verdünnung noch die Reaktion. Gewässerte Formolschnitte der Haut- 
infiltrate färben sich in der vollkommen farblosen Flüssigkeit sehr rasch 
blau, braun, braunschwarz. Diese Färbung ist Alkoholxylol beständig, 
die Dauerpräparate halten sich in Kanadabalsam einige Monate, um 
dann gegen gelb zu verblassen. 

Die Reaktion war positiv in allen Infiltratzellen, das Protoplasma 
ist je nach der Einwirkungsdauer von grünen, braunen oder braun- 
schwarzen Körnchen erfüllt, bei langer Einwirkung geben die Körnchen 
Farbe an den Kern ab, es kann der Kern auch durch Granula überlagert 
sein, sonst ist er blaß ausgespart. Epithel und übriges Gewebe ohne 
Reaktion, so gut wie keine exsudativen Elemente, die intensivste Re- 
aktion geben. Das Infiltrat läßt unter dem Epithel die obersten Schichten 
der Cutis frei, reicht bis ins Fettgewebe, das von oben nach abwärts 
infiltriert ist, und zeigt besonders starke Ansammlungen um Schweiß- 
drüsen und Follikel. Auf der Hornschicht Blut von der Excision, darin 
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420 C. Kreibich: | 
reichlich monocytoide Zellen mit positiver Reaktion. Es wurden s: . 
verschiedenen Zeiten drei Hautstücke untersucht, die Reaktion w: 
immer positiv. In zwei Tumoren wurde Carmin- und Trypanbi: | 
lösung injiziert. Excision nach 3—4 Tagen, Farbstoff vorhanden. sw 
nicht von den Infiltratzellen aufgenommen. Bei gewöhnlicher Färbı: 
besteht das Infiltrat aus ziemlich großen einheitlichen Zellen mit grle 





Abb. 1, Hautschnitt. Darstellung der Zellen durch die Peroxy- 
dasenreaktion mittels Benzidin. 


blaßgefärbten Kern, der wohl mit den Zellen des Ausstriches üben. 
stimmen mag, das Protoplasma ist im Schnitt fein bestäubt. was &! 
(iranulationen entsprechen kann. Das Infiltrat schiebt sich zwixl” 
das ursprüngliche Gewebe, drängt es auseinander, ohne es aber ! 
konsumieren. Immer bleibt der obere Cutisstreifen frei, um maite 
Papillargefäß einige Infiltratzellen. 

Blutpräparat: Auch bei der Peroxydasenreaktion ist der Au. 
abhängig von der richtigen Fixation und von gewissen Feinheiten. © 
in dem rein chemischen Charakter der Reaktion liegen. Zur Identé: 
zierung der positiven Zellen wurde mit Giemsa pol. Methylenblau Ha 
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toxylin nachgefärbt oder es wurde die verdünnte Farbe gleich zur Ben- 
zidinlösung zugesetzt. Es ergab sich: ein Teil der monocytoiden Zellen 
gibt die Reaktion, ein Teil gibt sie nicht, dazwischen liegen Bilder, wo 


‘ die Reaktion nur partiell in der Zelle eintritt. Die stärkste Reaktion 


zeigen natürlich eosinophile und neutrophile Zellen, große grobe Gra- 
nula, anscheinend Quellung und Gasbildung. Monocytoide Zellen geben 
feinste Körnchen, meist die ganze Zelle damit erfüllt, der Kern über- 
lagert, Farbe meist bräunlichschwarz. Von Wichtigkeit sind die Über- 
gangsbilder. Es handelt sich dabei sicher nicht um irgendwelche auf- 


` gelagerte oder phagocytierte Ge- 


# 


> treten blauschwarze Körnchen auf, 
- zusammenballen. Diese liegt meist 


: während das übrige Protoplasma 


bilde, sondern die Reaktion ist Aus- 
druck des Zellprotoplasmas, nur 
eben geringer und partiell. Im Be- 
ginn der Reaktion sieht man oft 
eine diffuse Blaufärbung, dann 


die sich zu einer runden Wolke 
in der Kernbucht als dunkler Fleck, 


keine Körnchen aufweist. In einem 
älteren abblassenden mit Häma- 
toxylin nachgefärbten Präparat 
zeigte es sich, daß die Reaktion an 
die Granula gebunden war, so daß 
die Granula eben durch die Reaktion gefärbt erschienen. Manchmal war 
das Protoplasma voll erfüllt, manchmal war nur ein feines Netz mit 
einigen wenigen Granula vorhanden. Die Verhältnisse sind anscheinend 
so, daß die Reaktion in den Granula auftritt, bei stürmischer Reaktion 
kann das Körnchen nicht allen gebildeten Farbstoff behalten und gibt 
ihn an Protoplasma und auch Kern ab. Bei älteren Präparaten blaßt 
zunächst diese Färbung ab und es bleibt das positiv reagierende Gra- 
nulanetz zurück. Diffuse Blaufärbung des Protoplasmas könnte natür- 
lich auch durch feinste Granulafärbung bedingt sein, es soll aber damit 
nicht gesagt werden, daß die Reaktion nur an die Granula gebunden 
ist, hierzu reichen die bisherigen Untersuchungen nicht aus. Manche 
monocytoide Zellen geben keine Reaktion und scheinen solche Zellen 
mehr gegen das Ende der Erkrankung zu aufgetreten zu sein. Es sei 
hier noch einmal hervorgehoben, daß die Reaktion in den Hautschnitten 
jederzeit positiv war. Eine gleichzeitig untersuchte Mycosis fungoides 
ergab negative Peroxydasenreaktion; distinktes Hervortreten exsuda- 
tiver Zellen zwischen den negativen Infiltraten. In älteren Ausstrichen 
erlischt die Peroxydasenreaktion. Die Reaktion läßt sich auch mit 





Abb. 2. Hautschnitt. Starke Vergrößerung. 
Positive Peroxydasenreaktion. 


422 Diskussion. 


Tollidin, wie es Richard Fischl zur Darstellung der Kernoxydasen ver. 
wendete, anstellen und es sei eine parallele Verwendung von Benzdi 
und Tollidin zur systematischen Untersuchung über Herkunft und 
Wesen der Oxydasen empfohlen. 

Lymphocyten zeigen keine Peroxydasenreaktion, ob dieselhe in 
normalen oder in gewucherten retikulo-endothelialen Zellen positiv 
ist, ist noch nicht genügend erforscht, so gilt bislang positive Oxvdasr- 
reaktion für ein Symptom myeloischer Zellen und es wäre somit obiger 
Fall den akuten Myelosen zuzurechnen. Prof. Naegeli hatte die Gite. 
meine Präparate zu beurteilen: „Es handelt sich mit Bestimmthet 
um eine akute Myeclose, die aus pathologischen Myeloblasten und aw 
pathologischen Promyelocyten besteht. Normale Monocyten sind aw- 
geschlossen, da die Kernstruktur gegen diese Annahme spricht. Au 
ist das Protoplasma vielfach schon weitgehend aufgehellt und es b- 
ginnt eine azurophile Granulation aufzutreten, gröber als die Mow- 
eytengranulation, ferner entsprechen die Lappungen des Kernes den 
Rundzellen und nicht den Monocytenlappungen. Vor allem fehlen 
eigentlich normale Monocyten und ebenso ganz vollständig Monoblasteı. 
Sie selbst haben ja auch den Nachweis geführt, daß in einem Teil der 
Zellen Oxydasenreaktion vorhanden ist, oder in Entwicklung begriffen 
ist. Sehr interessant und hübsch sind die Hautinfiltrate. deren Zellen 
gleichfalls durchwegs den Charakter der pathologischen Myeloblasten 
tragen.“ 

Schilling schließt sich nach Durchsicht der Präparate obigen Falls 
vollkommen der Beurteilung Naegelis an. Nach ihm liegen in alln 
Präparaten auch im Hautschnitt, zweifellose Myeloblasten und noh 
mehr ‚„monocytoide‘‘ Promyelocyten vor. Schillings Diagnose lautet 
nach seiner Nomenklatur ‚Promyelocytenleukämie‘ von moneeytoiden: 
Typus. Das Blutbild entspricht etwa den ersten 3 Fällen aus Schilling 
Arbeit „Seltene akute Leukämieformen, ihre Differentialdiagnose und 
ihre eytologische Beurteilung“. Verhandlungen des 37. deutschen Kon- 
grosses für innere Medizin. XXXVII. 


Diskussion. 


Herr Arzt-Wien. Eine aus der Klinik Riehl stammende Beobachtung betrifft 
einen Fall von chronischer mveloischer Leukämie. Das klinische Bild war auber- 
ordentlich uneharakteristisch. So fanden sich Tumoren auch an der Unterlipp. 
die im ersten Moment an eine extragenitale Sklerose erinnerten. Der Nachwrs 
der mveloischen Natur der Zellen wurde durch die positive Oxydasereaktion vr 
bracht (Brit. Journ. of dermatol. and syphilis. 36, 428—431. 1924). 
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117. Herr J. H. Rille-Leipzig: Über ein Granuloma subinguinale. 


S., 20jährige Tagelöhnerin, am 12. VI. 1902 mit gruppierter Roseola syphi- 
litica und undeutlichem Leukoderma in die Innsbrucker Dermatologische Klinik 
aufgenommen; grazil gebaut, wenig gut genährt, etwas anämisch, mit Seborrhöe 
und Acne behaftet, gravid im 6 Monat. 

An der inneren Schenkelfläche rechts handbreit unter dem Poupartschen 
Bande eine schmerzlose, quer verlaufende und leistenartig vorspringende, etwa 
10 cm lange, 3—4 cm breite und bis 2cm hohe Wucherung von drusig-papillärem 
Aufbau, zerklüftet, vielfach des Epithels beraubt, nässend und übelriechendes 
Sekret absondernd, von gelbrötlicher Farbe, teilweise auch zart bläulichweiß über- 
häutet, von mäßig derber Konsistenz; stellenweise erheben sich diese grobkörnigen 
Wucherungen mit pilzhutförmig abgehobenem steilen Rand von ihrer Basis. Diese 
letztere erscheint in Form eines nur wenig breiten Saumes von bläulichroter bis 
schmutzigbrauner Farbe zartnarbig, mitunter radiär strahlig, namentlich im Be- 
reich der medialen Hälfte. In der Umgebung dieser Wucherung zahlreiche rost- 
farbige bis kreuzergroße Flecke von Roseola syphilitica. 

Die in Rede stehende Wucherung besteht seit etwa dem 3. Lebensjahr und 
soll sich seither kaum verändert haben. 

Am 23. VII. Excision. 

Obwohl mir das hier beschriebene Krankheitsbild völlig neu war 
und die histologische Untersuchung damals nicht gleich gemacht worden 
ist, habe ich eine seltene Form von Hauttuberkulose angenommen und 
den Fall unter dieser Bezeichnung in der Innsbrucker Ärztegesellschaft 
demonstriert!). Einige Zeit später wurde mir jedoch die durch Besnier 
und AHallopeau?) in der Société franç. de Derm. et de Syph. erfolgte 
Mitteilung einer ,néoplasie de la region inguinale“ bekannt, und es 
erhob sich nun für mich die Frage, ob mein Fall nicht damit identisch 
sei und demnach einer ganz neuen Krankheit angehöre; hatten ja die 
beiden Autoren ihre Beobachtung als ‚espèce morbide nouvelle‘“ be- 
zeichnet, nachdem sie Syphilis, phagedänischen Schanker und Tuber- 
kulose differentialdiagnostisch ausgeschlossen hatten. 

In ihrem Falle bestand bei einer 40jährigen Kranken in der mittleren 
Partie der rechten Leiste eine unregelmäßig ovaläre, 12 cm lange und 
4!/, cm breite, zum Teil ulcerierte und gerötete, zum Teil weißlich über- 
häutete Geschwulst mit bald gradlinig, bald serpiginös verlaufendem 
Rand von weicher, bloß da und dort etwas festerer Konsistenz. Auf 
Umschläge mit hypermangansaurem Kali und Bor-Salicylwasser erfolgte 
teilweise Rückbildung. 

Wenngleich diese (hier stark gekürzt wiedergegebene) Beschreibung 
vielfach dem von mir beobachteten Falle entspricht, so bestehen jedoch 
auch weitgehende Unterschiede. Dort Beginn erst im 35. Lebensjahr, 
die Lokalisation ist nicht das Schenkeldreieck, sondern die Inguinal- 


1) Rille, Wien. klin. Wochenschr. 1902, Nr. 42, S. 1127. 

2) Besnier und Hallopeau, Ann. de dermatol. et de syphiligr. 1902, 4. Serie, 
Teil III, S. 223—226. — Haullopeau et Ruban-Duval, Deuxième note sur une 
nouvelle forme de neoplasie ulcereuse de la region inguinale. Ebenda S. 717—718. 
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beuge selbst, und endlich bestanden zeitweilig nicht unbedeutende 
Schmerzen. Dazu kommt, daß die von Darier vorgenommene mikrosko- 
pische Untersuchung eine eigentümliche Dyskeratose (mit Corps ronds) 
ergab, jedoch weder vom Typus Paget noch von dem der damals soge- 
nannten Psorospermose folliculaire vegetante. 

Auch an das zuerst von Conyers und Daniels!) beschriebene und 
seither von Galloway?) u. a. genauer studierte tropische Granuloma 
inguinale mußte ernsthaft gedacht werden, doch bestand bei der aus 
Vilpian bei Meran stammenden Kranken natürlich keinerlei medizin- 
geographischer Anhaltspunkt. Ich erwähne dies deshalb, weil Rad- 
cliffe Crocker®) hervorhebt, daß eine dem letzteren Krankheitsbilde 
recht analoge Affektion auch in England vorkomme. Er zitiert den 
Fall eines 18jährigen nichttuberkulösen Kranken, bei welchem eine vor 
9 Jahren begonnene und seit 4 Jahren stationär gebliebene 5!/, Zoll 
lange und 3/, Zoll breite lineäre, gerötete, teils ulcerierte, teils papillär 
gewucherte entzündliche Neubildung in der Leistengegend bestand. 
(Die Wucherung befindet sich übrigens in C’rockers Falle, wie die Ab- 
bildung zeigt, nicht in der Leiste [groin], sondern genau wie in meinem 
Falle subinguinal.) Crockers photographische Abbildung hat weit- 
gehendste Ähnlichkeit mit meinem Falle. 

Die erst vor kurzem vorgenommene mikroskopische Untersuchung 
meines Falles hat nun aber Tuberkulose ergeben: die ausgesprochensten 
Langhansschen Riesenzellen innerhalb gefäßloser Granulationszellen- 
herde, die zum käsigen Untergang neigen, sofern sie nicht in die eitrige 
Infiltration der geschwürigen Nachbarschaft mit deren papillärer Um- 
wallung einbezogen sind; Tuberkelbazillen konnten allerdings nicht 
nachgewiesen werden. 

Es ist also zweifellos, daß wir es in unserem Falle mit einer eigen- 
artigen, wohl noch nicht beschriebenen Form von Hauttuberkulose zu 
tun haben, bei welcher die Lokalisation in der Nähe der Leistengegend 
von ganz besonderem Interesse ist. Bekannt ist ja einerseits, daß Lupus 
und die tumorbildenden Formen der Hauttuberkulose am weiblichen 
Genitale und seiner nächsten Umgebung, wie dies schon von Hebra 
ausgesprochen wurde, kaum vorkommen, sowie andererseits, daß die 
Fovea ovalis am Oberschenkel einen Lieblingssitz des kolliquativ- 
ulcerösen Serofuloderma abgibt. 


') Conyers and Daniels, The Lupoid Form of the So-Called „Groin Ulceration 

| British-Guiana“. Brit. Gui. Med. Ann. 1896 (Georgetown, Damarara: Bald- 
ART. - Ki); 

Calloway, Uleerating Granuloma of the Pudenda. Brit. Journ. of Dermatol. 

liffe Crocker, Dieseases of the Skin. 3. Aufl., Bd. 2, S. 1011 und Abb. 62. 
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118. Herr K. Ullmann-Wien: Pityriasis rubra pilaris und Lichen ruber 
acuminatus. Sind es identische Erkrankungen? (Autoreferat). 

Auf Grund mehrerer im Verlaufe vieler Jahre, insbesondere aber 
zweier genau beobachteter Fälle aus der Zeit des Krieges, betreffend: 
a) Pityriasis rubra pilaris von klassischem Typus, typische Erschei- 
nungen und Verlauf. b) Lichen ruber acuminatus Kaposi und Lichen 
ruber planus verrucosus, ist Ullmann zu der Auffassung gelangt, daß 
die Vereinheitlichung dieser drei Formen unter dem Namen Pityriasis 
rubra pilaris, wie sie seinerzeit von Kaposi selbst angenommen wurde 
und seither allmählich in einigen Schulen und Lehrbüchern Platz ge- 
funden hat, nicht zu Recht besteht. Vielmehr glaubt er, daß der Typus 
Pit. r. pil. Devergie-Besnier ein Morbus sui generis, L. r. ac. Kaposi 
ebenfalls ein Morbus sui generis ist. Die in beiden Typen vorfindlichen 
klinisch morphologischen Ähnlichkeiten, besonders in gewissen Phasen 
dẹs Verlaufes, auch zwischen Abortivfällen beider Affektionen, könnten 
wohl mit Rücksicht auf die völlig unbekannte Noxe in beiden Prozessen 
zur Annahme einer Identität führen. Doch ist diese Identität vielleicht 
nicht einmal Verwandtschaft, sondern nur die Ähnlichkeit von Epi- 
dermidosen überhaupt, und zwar, wie er glaubt, deshalb: a) In histo- 
rischer Beziehung. Weil die klassischen Beschreibungen und Fälle 
Besniers und auch vieler anderer Autoren ein von der Lichengruppe 
wesentlich verschiedenes Bild haben, wie dies schon Neisser mit Ga- 
lewsky (1802), neuerdings wieder Delbanco mit Paul Unna jun. (1921) 
nachwiesen und betonten und insbesondere die eigenen Fälle eben- 
falls deutlich zeigen. b) In klinischer Beziehung. Weil die Pityriasis 
r. pil. eine reine Epidermidose im engeren Sinne des Wortes, auch stets 
ohne Befallensein der Schleimhaut ist, alle Lichenformen aber, insbe- 
sondere der Lichen ruber planus und der Lichen verrucosus, besonders 
aber der Lichen ruber acuminatus Kaposi in klassischer Form auch 
Schleimhauterscheinungen darbieten. Hingegen ist eine Wesensverschie- 
denheit der Lichenformen untereinander, so des Lichen Wilson, Lichen 
Kaposi, Lichen verrucosus u. a., trotz der klinischen Verschiedenheiten 
der einzelnen Typen dieser Gruppe nicht vorhanden. Deshalb auch 
das Zusammenvorkommen von verschiedenen Lichenformen an einem 
Individuum. Andererseits muß die Behauptung des Zusammenvorkom- 
mens von Lichen- und Pityriasis-rubra-Erscheinungen trotz mancher ver- 
lockender Ähnlichkeiten als unbewiesen abgelehnt werden. Es empfiehlt 
sich schon deshalb, von jetzt ab diese getrennte Einteilung festzuhalten, 
um in Hinkunft weitere Beobachtungen vor der derzeit bestehenden 
Konfusion zu bewahren. Eine solche Lösung durch Zweiteilung dieser 
klinisch jedenfalls sehr ähnlichen Hauttypen ohne volle Kenntnis ihrer 
Ätiologie hat wohl kein Recht auf überzeugende, definitive Gültigkeit, 
gibt aber doch bessere Möglichkeit zu weiterer Beobachtung und Klärung 
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der Frage. Auch die vom Vortragenden gegebene Trennung wäre nur 
dazu bestimmt, um von jetzt ab bis zur Klarstellung der Ätiologie als 
Ausgangspunkt für eine definitive Einteilung zu dienen (eigener Fall). 
c) „Ex iuvantibus‘“. Weil die Pit. r. pil. dem As gegenüber refraktär 
und außer R.-Therapie überhaupt keiner Therapie zugänglich ist, während 
alle in die Lichengruppe gehörigen Typen ausnahmslos mehr weniger auf 
As reagieren. Zum Beweis werden die Fälle des Vortragenden in farbigen 
Bildern und mikroskopischen Präparaten demonstriert und auch der 
Unterschied im klinischen Verlauf der Fälle dargetan werden. 

Der Vortragende gibt zu der weit länger als ein Menschenalter um- 
strittenen und noch immer nicht gelösten Streitfrage, ob Pityriasis 
rubra pilaris (Devergie- Richaud-Besnier) und Lichen ruber acuminatus 
(Kaposi) identische Erkrankungen sind, zu obigen Thesen noch einen 
kurzen kritischen wie auch durch eigene Kasuistik belegten Beitrag. 
Er zeigt einen typischen Fall von Pit. r. p. in farbigen Diapositiven 
und histologischen Schnitten, welche sich dem klassisch gezeichneten 
Bilde Besniers und seines Lehrers vollständig anschließen, auch in bezug 
auf Refraktärbleiben gegenüber der As-Therapie. Er hält diese Form 
der chronischen Hyperkeratose nicht für eine mikrobiell sondern durch 
nachgewiesen hereditär-familiäre Veranlagung entstehende autotoxische, 
vielleicht durch endokrine Störung verursachte Erkrankung. 

Mit ihr sehr ähnlich bezüglich der Ausprägung vorgeschrittener und 
in Generalisation befindlicher Fälle sind Fälle von Lichen r. a. und auch 
Lichen ruber verrucosus sowie Mischformen beider mit Lichen planus, 
wenn sie einen gewissen Entwicklungsgrad in bezug auf Extensität und 
Intensität erreicht haben. Ullmann hält im Sinne von Delbancos letzter 
Publikation auch Formes frustes beider Affektionen für geeignet zur 
Differenzierung und Diagnosenstellung, meint aber, daß man doch nur 
die ausgesprochen schweren Fälle zur Entscheidung heranziehen müsse. 
Trotz der Ähnlichkeit der beiden Hyperkeratosen (auch histologisch) 
in ihren perifollikulär und regionär besonders hervortretenden Er- 
scheinungsformen sind als wertvolle, nicht mehr zu übersehende Merk- 
male zur Trennung beider Affektionen vor allem folgende 3 Punkte 
hervorzuheben: 

1. Die Differenzen in den klassischen Beschreibungen von P.r. pil. 
Besniers und denen verschiedener anderer Autoren. 

2. Die Schleimhautbeteiligung bei L. r. a., bis jetzt bereits in 6 Fällen 
beschrieben: Fall Rona, F. Rothe (Klinik Jadassohn) und der an vielen 
Kliniken studierte Fall S. Braun. 

3. Der wenigstens vorübergehende Erfolg der As-Therapie bei der 
Lichengruppe. 

Ullmann demonstrierte in mehreren klinischen und auch histolo- 
gischen Diapositiven den Fall Braun. An diesem zeigt sich deutlich der 
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Übergang von Lichen verrucosus in acuminatus und ebenso die große 
Verwirrung in der Diagnosenstellung, nach allen dem Referenten vor- 
liegenden Krankengeschichten. So wurde dieser Fall von Poirier (Ant- 
werpen) als P. r. p. aufgefaßt und sogar publiziert, von Gaucher (Paris) 
als ein Tuberkulid, von Kreibich (Prag) als Parapsoriasis, von den 
meisten Wiener und deutschen Klinikern aber nach längerer Beobach- 
tung als sicherer L. r. a. mit exquisiter intensiver Schleimhautbeteiligung. 
Solche sah auch Kren und der Referent außer in diesem noch in je 2 
anderen Fällen. Schleimhautbeteiligung bei sicherer P.r.p. dagegen 
ist diese weder in dem Falle des Referenten noch bei den 28 Fällen in 
Besniers monographischer Publikation erwähnt. 

Somit ist genügend Substrat, auch an neueren Beobachtungen, vor- 
handen, um gegen die Berechtigung der Identifizierung (Einteilung 
Rieckes im Handb. v. Mracek) der beiden Affektionen Stellung nehmen 
zu können. Der Referent will deshalb zumindesten den derzeit be- 
stehenden Indifferentismus bei der Beschreibung solcher Fälle unter 
dem Titel „Pityriasis rubra pilaris oder Lichen ruber acuminatus‘ als 
absolut unrichtig von jetzt ab aus der Literatur ausgemerzt wissen. Nur 
dadurch und durch genaue Beobachtung des Gesamtverlaufes solcher 
Fälle wird endlich Sicherheit und Klarheit in diese Streitfrage kommen. 


Die ausführliche Mitteilung und Bilder der Fälle wie histol. Einzelheiten 
werden 1926 im Arch. f. Dermatol. u. Syphilis publiziert werden. 


119. Herr S. Ehrmann-Wien: Demonstration von Abbildungen und 
Präparaten von Livedo racemosa und reticularis. 


Ehrmann demonstriert Abbildungen zur Livedo racemosa, um die 
Mißverständnisse, die über das Krankheitsbild herrschen, möglichst zu 
beseitigen. Bei der Livedo racemosa handelt es sich nicht um Zeich- 
nungen von erweiterten Gefäßstämmchen, sondern um gestaute, streifen- 
förmige Gefäßbezirke, die sich zu baumförmigen Figuren vereinigen, 
mit einem stärkern lividen Hauptast und allmählich schwächer werden- 
den lividen Ästen erster und eventuell noch zweiter Ordnung, in regel- 
mäßig sich wiederholender Lage und Richtung an Brust, Schultern, 
Gesäßgegend, Außenseite der Oberschenkel, Außenseite der Arme. Die 
Gefäßveränderungen, welche ihr zugrunde liegen, sind nicht oberfläch- 
lich, sondern tief, das Phänomen ist nie auf eine einzige dieser Körper- 
stellen beschränkt; es sind auch keine entzündlichen Veränderungen an 
der Oberfläche zu sehen, sondern eventuell noch Reste chronischer 
entzündlicher Veränderungen an einem tiefen, unterhalb des großen 
Hauptastes sich hinziehenden Gefäßes, Vene und Arterie. 
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Als Gegensatz hierzu demonstriert Ehrmann eine netzförmige Livek _ 


des Unterschenkels und der Fußsohle bei noch vorhandenen und schon 
geschwundenen Tuberkuliden der Fußsohle und des Unterschenkel: 
Hier sind bereits die Gefäßveränderungen nicht an einem Hauptat 
sondern zerstreut an verschiedenen Stellen, entsprechend der Ver- 
teilung der Tuberkulide, von denen sie ausgehen. 

(Ausführliche Arbeit erscheint im Arch. f. Dermatol. u. Syphilis.) 


120. Herr 8. Ehrmann-Wien: Demonstration von Präparaten m 
diffuser Sclerodermie. 


Ich spreche hier von der diffusen Sclerodermie, die von der un 
schriebenen Sclerodermie oder der Morphaea im Wesen verschieden xt 
und eine schwere, mit allen bisherigen Mitteln nicht völlig heilbar. 
unaufhaltsam fortschreitende Erkrankung ist, während die umschrieber 
eine gutartige, das Leben nicht gefährdende, häufig genug in einzelnen 
ihrer Plaques spontan heilende Dermatose ist. 

Die diffuse Sclerodermie stellt eine schwere Allgemeinerkrankun 
dar. Als erstes Symptom gelten bekanntlich Erscheinungen von Kr- 
naud an den Händen, dann kommt es, was das Hautorgan betrifft. u 
diffusen Verhärtungen der Haut, die zuerst weißlich, dann pigmentiet 
wird; das Hautorgan verwächst mit den Sehnen; auch die Muskulatur 
wird durchsetzt von Bindegewebewucherung, es kommt zu Ankylown. 
Die Muskulatur, auch die mimische, wird von Bindegewebe ersetzt, e 
kommt teils zu diffusen Pigmentierungen, besonders zu schönen (gu: 
lochiert gezeichneten) Pigmentierungen auf Brust und Hals, vorbe 
aber oft zu ebensolchen Gefäßdilatationen im Gesichte, am Halse. au 
der oberen Brust. Es handelt sich in der weitaus überwiegenden Mehr- 
zahl der Fälle um Frauen; in den meisten Fällen ist schon frühzetix 
Sistierung der Menses vorhanden; die Thyreoidea schwindet; vwt 
Sympathicussymptomen habe ich eigentlich nie das Augenphänont 
gesehen, dagegen in einzelnen Fällen das Aschnersche Phänomen. Dex 
sind kurz diejenigen Erscheinungen, auf welche sich meine Abb! 
dungen und Präparate beziehen. 

Eine sehr häufige Erscheinung ist Tbc.; in einem Falle sahen w: 
direkt den Übergang von Lichen scrophulosorum und scrophuloderm 
in typische Sclerodermie diffusa. Das Bild wird Ihnen dies zeigen. 

Ich zeige zunächst einen Durchschnitt durch eine Stelle. wo li 
Haut des Vortderarmes mit der Sehne fest verbunden ist. Nie she 
rechts im Bilde noch Fettläppchen des subcutanen und tiefen cutar 
(Gewebes, links, an der Stelle der Verwachsung sehen Sie, wi; das sub: 
cutanee Gewebe und die Fettläppchen allmählich in ein parallel aut 
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ordnetes, erst dünnbalkiges, dann grobbalkiges Bindegewebe übergehen. 
Ganz unten ist das Bindegewebe homogenisiert, zeigt eigentümliche 
- Lücken, ob diese präformiert oder durch die Präparation erzeugt sind, 
kann ich derzeit nicht sagen; jedenfalls aber beweisen sie, daß dieser 
Teil des Bindegewebes physikalisch-chemisch nicht dem entspricht, was 
sonst Bindegewebe ist. In den Lücken liegen reichliche Fibroblasten, 
deren Fortsätze eingezogen erscheinen, während in dem älteren Binde- 
gewebe die Fibroblasten abgenommen haben oder in Abnahme be- 
griffen sind. An zwei Stellen mitten in der Cutis sehen Sie Gefäße, 
deren Muscularis, wie das andere Bild zeigt, durch wuchernde Binde- 
gewebe zum Teil verdrängt ist, und im Innern befindet sich nicht, wie 
bei anderer Endovasculitis lockeres, succulentes Gewebe, sondern grob- 
balkiges Bindegewebe, welches das Lumen des Gefäßes verengt, wohl 
auch verlegt. Das Endothel ist an manchen Stellen des Schnittes er- 
halten, an anderen findet man es nicht mehr. Diese Gefäßveränderungen 
findet man besonders schön an der Flachhand, wo das adventitielle 
Gewebe grobbalkig geworden ist. Diese histologischen Veränderungen 
beginnen an den Septen des Panniculus; sie werden verbreitert, das 
Bindegewebe mehr oder weniger homogenisiert, und frühzeitig kann 
man schon darin Verkalkungen wahrnehmen (s. Abbildung). An den 
verkalkten Stellen wird das Bindegewebe eigentümlich spiralisch an- 
geordnet. Während bei der Sclerodermia circumscripta das elastische 
Gewebe nicht wesentlich verändert erscheint, kommt es hier stellen- 
weise zum Schwund desselben an den Stellen, wo die Sklerosierung 
perfekt ist. 

Es war mir möglich, in einzelnen Fällen die endokrinen Drüsen 
zu untersuchen, in 2 Fällen, wo lange vor der regulären Menopause 
Sistierung der Menses eintrat. In dem einen Falle waren Verände- 
rungen an dem Ovarium vorhanden, welches schon frühzeitig das 
mikroskopische Bild des obsoleten Ovariums zeigt. Mit 30 Jahren waren 
im ganzen Ovarium nach Zählung schon wenig Eichen, die Rinden- 
substanz verdünnt, es fanden sich aber noch Corpora candicantia. 
Im anderen Falle handelt es sich um ein sogenanntes Ovarium 
gyratum mit tiefen Einkerbungen in das Ovarium, Cystenbildung. 
Zweimal konnte ich die Thyreoidea untersuchen: in einem Falle handelte 
es sich um einen Cystenkropf, im anderen Falle aber war das Drüsen- 
gewebe durch Fettgewebe ersetzt; darin fanden sich verkleinerte, noch 
mit Kolloid versehene Follikel zerstreut in einem rundzellenreichen 
Gewebe. 

In einem Falle, der eine Wiener Dame betraf, die 25 Jahre lang 
an Sclerodermie gelitten hatte und außer von mir von verschiedenen 
schon verstorbenen Dermatologen behandelt wurde, so von Neisser, 
Neumann u.a., war die Hand gebrechlich wie Glas, die Haut fast mit 
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der Unterlage verbunden, die Muskeln des Halses geschwunden. di: 
Mundöffnung kaum noch zu öffnen. Diese wurde privat obduzer, 
das Obduktionsprotokoll ist leider verloren gegangen, aber der Assistent 
des Obduzenten Weichselbaum, Kollege Erdheim, erinnert sich gen. 
daß die Thyreoidea eingeschlossen und durchsetzt war von einer 
derben, fibrösen Gewebe, und der bekannte, jüngst verstorbene Koller 
Josef Breuer teilte mir mit, daß auch in einzelnen Gehirnteilen eiw 
derbe Konsistenz festzustellen war. 

Durch ein eigentümliches Zusammentreffen war es mir nur in einen 
Falle möglich, die Nebenniere histologisch zu untersuchen; in einen 
mir zur Verfügung gestellten Obduktionsprotokoll zeigte sie eine deut- 
liche Gewichtsabnahme. Histologische Veränderungen habe ich bisher 
nicht gefunden; die Untersuchung ist noch nicht ganz beendigt. 

Wenn ich die vorliegenden Tatsachen zusammenfasse, so handel 
es sich fast in allen Fällen um Veränderungen im Ovarium, der Thyreoides 
und mutmaßlich auch in den Nebennieren. Die histologische Unter: 
suchung der Hypophyse ergab mir in einem Fall keine Veränderungen. 
Wenn wir diese Befunde zusammenhalten, so sehen wir auf der Haut 
ein Zurücktreten des subcutanen, lockeren und fettzellenhaltigen Binde- 
gewebes gegenüber dem derben; dieselbe Erscheinung an anderen Ge- 
weben, Muskeln usf. und eine Störung endokriner Drüsen. Daraus it 
sich der allerdings noch hypothetische Schluß ziehen, daß das Zusammen- 
spiel der Hormone erforderlich ist, um das Gleichgewicht zwischen der- 
bem, grobbalkigem und lockerem, Blut- und Lymphwege und Organe 
umschließenden zarten Bindegewebe herzustellen. Das Zurücktreten de 
lockeren und die Überwucherung des grobbalkigen Bindegewebes zeigt 
sich auch an den Gefäßen. An den Extremitätenenden äußert sich die 
klinisch durch die violette Verfärbung, die Mutilation, im Gesichte und 
auf dem Halse in den erweiterten Gefäßreiserchen. Hier ist noch zu er- 
wähnen, daß am Halse die erwähnte Pigmentierung oft dieser Geil 
zeichnung folgt, ähnlich wie bei gewissen Pigmentationen nach Sl 
varsanerythem. 


Diskussion. 


Herr D. Kenedy-Budapest. Aus der Törökschen Poliklinik in Budapest haber 
Lehner und ich in einigen Arbeiten über mehrere Fälle von L. r. berichtet, die vo? 
seiten der Ehrmannschen Abteilung in ihren Publikationen mit Ausnahme einer od? 
zweier Fälle als solche anerkannt wurden. Wir haben dabei gefunden. daß ds 
dermatographische Bild auf der Hautoberfläche entweder eine vollständige Kope 
der Cutis marmorata oder nur eines Teiles derselben ist. Im ersteren Falle sbe 
wir das sonst mehr oder minder flüchtige Bild der Cutis marmorata sozusaur 
fixiert und sprechen über netzförmige Zeichnung — in letzterem Falle, da nt 
einige Schleifen der C. m. angegriffen sind entstehen, baum- oder hlitzförmi.r 
Figuren. Äußere Einwirkungen führen meistens zum netzförmigen Bild, endozen: 
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Noxen eher zu den baum- und blitzartigen Zeichnungen — doch können beide 
"Krankheitsbilder bei ein und demselben Patienten auftreten. In sämtlichen 
unserer Fälle baben wir stets entzündliche Veränderungen der Lederhaut, nament- 
‚lich der Papillarschicht, — gefunden. 

Die netzförmige, baum- und blitzartige Zeichnung der Entzündung ist unserer 
Meinung nach nicht das Charakteristische eines besonderen Krankheitsprozesses, 
. es kann nach den verschiedensten äußeren und inneren (hämatogenen) lang 
anhaltenden entzündungserregenden Einwirkungen zustande kommen und zeigt 
an, daß die lividen Stellen der C. m. in gewissen Fällen — um mit Zuithlen zu 
sprechen — besonders entzündungsbereit sind, d. h. durch entzündungserregende 


Einwirkungen leichter in Entzündung geraten als die von den hyperämischen 


< Netzen der C. m. umgebenen Hautstellen. Der Vortrag von Ehrmann hat uns in 
‚unserer durch die Betrachtung vieler Fälle gefaßten Meinung nicht erschüttert. 

Auch haben wir, da bei der L. r. die wesentliche pathohistologische Veränderung 
- sich in einer Entzündung offenbart, als richtig betrachtet, statt des Namens Livedo, 
‘ der eich also mit den pathologischen Veränderungen nicht deckt, die Bezeichnung 
 Inflammatio reticularis s. racemosa cutis vorzuschlagen. 

Bezüglich der Livedo lenticularis Adamsson haben wir betont, daß wir sie 
eigentlich für Bazin-Knötchen halten. Ähnliche Fälle haben wir auch selbst be- 
obachtet. Interessant war es, daß diese Knötchen in der Schleife der C. m. lagen 
und daß die die Knötchen umgebenden Schleifen der C. m. entzündliche Verände- 
rungen zeigten und dadurch das persistierende netzförmige Bild hervorriefen. 
In diesen Fällen sind es demnach ebenfalls die Schleifen der C. m., die dem Krank- 
heitsprozesse als Angriffspunkt dienten. 


121. Herr J. Kyrle-Wien: Demonstration von Uvachrombildern 
einiger seltener Hautkrankheiten. (Impetigo herpetiformis, Erythro- 
dermia desquamativa.) 


1. Impetigo herpetiformis-Demonstration von Uvachrombildern eines 
im Verlaufe ungewöhnlichen Falles von Impetigo herpetiformis. 

Krankengeschichte: 20jährige kräftige Frau, zum zweitenmal gravid. 
Beginn der Pusteleruption gegen Ende des 6. Schwangerschaftsmonates. 
Während der ersten Gravidität, ungefähr ‘1?/, Jahre früher, soll ein 
juckender Ausschlag an den Extremitäten bestanden haben. Ungefähr 
zur selben Zeit, als die Frau konzipierte, wurde an ihr eine Strumektomie 
vorgenommen, bei der, wie die Obduktion zeigte, mit dem Schilddrüsen- 
gewebe sämtliche Epithelkörperchen entfernt wurden; schwere teta- 
nische Anfälle waren die Folgen dessen und dazu gesellte sich nun, 
wie bemerkt, gegen Ende des 6. Lumarmonates die Impetigo herpeti- 
formis-Eruption. Das Bild derselben war klassisch, wie die Uvachrom- 
platten zeigen; es handelte sich um sehr ausgedehnte, stürmisch ver- 
laufende Erscheinungen. Hauptsitz derselben war die Genital- und 
Perigenitalgegend. Daneben aber fanden sich zahlreiche Scheiben mit 
dem typischen Pustelsaum und dem verkrusteten, leicht vegetierenden 
Zentrum verstreut über den ganzen Körper. 
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Die Frau wird künstlich entbunden, gleichzeitig wurde eine Epithel- 
körperchenüberpflanzung vorgenommen, daneben alles, was an Therapie 
gegen Tetanie gebräuchlich ist, in Anwendung gebracht. Ein irgend wie 
nennenswerter Einfluß auf die tetanischen Zustände war nicht zu er- 
zielen. Der herpetiforme Prozeß nahm nach der Entbindung etwa noch 
10 Tage seinen Fortgang, dabei bestand intensivster Juckreiz und 
Schmerzen im Hautbereich. Patientin wurde ins Wasserbett gelegt 
und hier änderte sich nun das Hautbild: Die impetiginösen Herde ver- 
schwanden, dafür trat eine universelle desgquamalive Erythrodermie in 
Erscheinung. Art und Intensität derselben wird an Hand von Uva- 
chrombildern demonstriert. Die Wendung vom herpetiformen Zustand 
zur Erythrodermie ging ungemein rasch vor sich. Innerhalb weniger 
Tage war das Bild geändert, die Haut zur Gänze rotbraun verfärbt. 
leicht geschwellt und stark schuppend. Außerhalb des Wassers zeigte 
sich die Haut ungemein trocken und rissig. Der Schuppentypus war 
groß lamellös, vielfach blätterförmig. Parallel der Entwicklung des 
erythrodermatischen Zustandes ging ein universelles Defluvium, das 
rasch zum vollen Verlust des Haarkleides führte. Durch etwa 7 Wochen 
war Patientin in diesem Zustand in unserer Beobachtung. Während 
dieser Zeit überstand sie eine Pneumonie und späterhin eine Fieber- 
periode mit Temperaturen bis 40°, für die keine rechte Ursache ge- 
funden werden konnte. Ende der 7. Woche (die Kranke war dazumal 
fieberfrei, der Hautzustand ließ leichte Besserung erkennen) trat plötzlich 
Exitus ein. Die Autopsie ergab keinerlei besonderen Organveränderungen. 
der Mangel aller 4 Epithelkörperchen wurde hierbei festgestellt. Was als 
Todesursache in Betracht kam, konnte nicht ermittelt werden. 

Bemerkenswert an dem Fall erscheint der Übergang des herpeti- 
formen Zustandes in desgquamative Erythrodermie, sowie das Auftreten 
des schweren Hautprozesses bei gleichzeitig bestehender Tetanie im 
Anschluß an den Verlust der Epithelkörperchen. 


2. Erythrodermia desquamativa von ungewöhnlicher Form. 


Es handelt sich um ein lljähriges Mädchen, das im Oktober 1920 
in die Klinik aufgenommen und hier durch 4 Jahre beobachtet wurde. 
Bis zum 9. Lebensjahre soll die Kranke nach Angabe der Eltern völlig 
gesund gewesen sein. Um diese Zeit traten an den Innenseiten der 
Oberschenkel sowie Streckseiten der Arme juckende rote Flecke auf. 
die allmählich größer wurden und sich schließlich über die gesamte 
Körperoberfläche ausdehnten. Starker Haarausfall setzte ein, der 
rasch zur Kahlheit führte. Zur Zeit der Aufnahme des Kindes an die 
Klinik bestand das Bild einer universellen schuppenden Erythrodermie. 
einer Pitvriasis rubra, wenn man den Namen gebrauchen will; dabei 
erschien die Haut im ganzen verdickt und riß leicht ein. An den unteren 
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Extremitäten war sie so gespannt, daß die Kranke ihre Knie g Jen 
stets in Beugung hielt. Der allgemeine somatische Zustand cŒ ær Pa e 
tientin war zu dieser Zeit befriedigend. An den inneren Organ = n Wa g 
nichts besonderes Auffälliges festzustellen. Vor allem ergab de u iede, g 
holt vorgenommene Lungenuntersuchung keinen pathologisehe> 2 Ba i 
fund. Das Blutbild entsprach der Norm. Patientin zeigte 1m = = Tege Z à 
mäßige Fieberbewegungen; die Temperaturen erreichten aber im A Un, 
der Beobachtungszeit nie besondere Höhe. Unsere Diagnose la æ 7/eL,, 
Desquamative Erythrodermie, wir dachten dabei an innersekreteöch, 
Störungen. Über das Unrichtige solcher Vorstellungen belehrt un 
aber bald die histologische Untersuchung von Probeexecisionen - Sie 
zeigte, daß es sich um einen infiltrativen Prozeß der Haut handle- Di 
oberen Cutisschichten waren gleichmäßig von Infiltratmassen besetz; 
an deren Aufbau sich banale Rundzellen, reichlich Plasmazellerz und 
auch epitheloide und Riesenzellen — letztere in nicht allzu großer Zahl _ 
beteiligten. Infiltrate gleicher Art fanden sich auch um die, in ihrer 
Entwicklung rudimentären Schweißdrüsen. Überall im Infiltrations. 
bereich waren die Gefäße stark erweitert, vor allem die arteriellen Ver. 
zweigungen. (Vorweisung eines histologischen Bildes.) Auf Grund des 
für uns überraschenden Befundes, da wir aus dem klinischen Bilde 
auf die Anwesenheit so mächtiger Cutisinfiltrate nicht schließen konnten, 
neigten wir zur Annahme einer Erythrodermie auf tuberkulöser Grund- 
lage, wie sie von Jadassohn seinerzeit beschrieben wurde. Störend 
wirkte für diese Auffassung nur der Umstand, daß sich für die Tuber- 
kulose sonst kein rechter Anhaltspunkt fand. Die Untersuchung der 
Lungen ergab, wie schon früher bemerkt, negativen Befund, keine 
Drüsenschwellung, in den Hautschnitten keine Bacillen, und negatives 
Tierexperiment. Der weitere Verlauf ergab aber, daß die Hauterkran. 
kung wohl doch nur auf dieser Grundlage beruhte. Zunächst hat sich 
im Verlaufe des ersten Beobachtungsjahres an dem Zustand nicht 
allzuviel geändert. Die Intensität der Rötung und Schuppung unterlag 
gewissen Schwankungen; die Kranke hatte oft längerw ährende Fieber- 
perioden zu bestehen, ohne daß für sie eine rechte Ursache au finden 
gewesen wäre. Dort und da wurde die Haut atrophisch, zunäch st an 
umschriebenen Stellen, späterhin, im Verlaufe des 2. Beobacht ungs- 
jahres wurden größere Partien davon betroffen. An den atrophierenden 
Stellen kam es leicht zu schmerzhaften Erosionen und oberflächlichen 
Ulcerationen, derentwegen Patientin oft längere Zeit ım Wasserbett 
verbleiben mußte. Mitte 1923 war die Atrophie fast über den ganzen 
Körper verbreitet, das Bild mithin gegenüber dem Ausgan gnzostand 
. wesentlich geändert (Uvachromplatten). ; ES 
Starke Kachexie bestand. Pat. hatte in dieser Zeit hä uf; 
attacken zu bestehen, für die wieder keine rechte Erklärun N nyaet 


l gr icht. 
Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Bd. 151. (Kongrebberic 1) x 


un Fieber 


w~ 


434 Diskussion. 


war, vor allem war die Suche nach einem Lungenprozeß, der den Zu- 
stand erklärt hätte, ergebnislos. Noch im September 1923 wurden von 
internistischer Seite die Lungen normal bezeichnet. Im Jahre 24, also 
im 4. Krankheitsjahre, verschlimmerte sich der Allgemeinzustand we- 
sentlich. Hochgradige Abmagerung trat ein und nun zeigten sich auch 
Symptome von seiten der Lungen, die rasch an Intensität zunahmen. 
Im August 1924 wurden klinisch und röntgenologisch ausgedehnte 
tuberkulose Infiltrationen beider Oberlappen, rechts mehr als links 
festgestellt. Von da an rasch zunehmender Marasmus, die Hautatrophie 
schreitet fort, zahlreiche Ulcerationen treten auf (Uvachr. Bild). — 
23. XI. Exitus unter Zeichen von Lungenödem. 

Obduktionsbefund: Chronische Tbe. beider Lungenoberlappen, mit 
Kavernenbildung und käsiger Lobulärpneumonie.. Knötchenaussaat 
in den Mittel- und Unterlappen. Tbc. Geschwüre im Cöcum. Tbe. der 
peribronchialen Lymphdrüsen und Schwellung der axillaren und in- 
guinalen Lymphdrüsen. Parenchymatöse Degeneration der Organe. 
subakuter Milztumor. Die Untersuchung in Atrophie begriffener Haut- 
stellen ergab überall noch Infiltratmasse vom selben Aufbau, wie er 
früher geschildert wurde. 

Man wird kaum einen Irrtum begehen, wenn man Haut- und Lungen- 
prozeß als ätiologisch zusammengehörig auffaßt; mithin liegt ein Fall 
vor, wo das Bild einer diffusen Erythrodermie durch tuberkuölse Haut- 
infiltrationen erzeugt wurde. Bemerkenswert ist dabei, daß auf Grund 
der klinischen Beobachtung nicht daran gezweifelt werden kann, daß 
der tuberkulöse Prozeß im Hautbereiche sich wesentlich früher ver- 
breitet und weitgehende Läsionen gesetzt hat als in den Lungen. Eine 
Reihe interessanter Fragen würde sich aus diesem Tatsachenmaterial 
ergeben, — auf sie alle einzugehen, würde aber den Rahmen der De- 
monstration weit übersteigen. 


Diskussion. 


Herr Bettmann-Heidelborg sah 2 Fälle von Impetigo herpetiformis mit 
schwerster Tetanie. Die Kombination kann keinen Zufall bedeuten. 


Herr Klingmüller-Kiel empfiehlt für die Behandlung von ausgedehnten 
schuppenden oder eitrigen Dermatosen wie Impetigo herpetiformis, Pemphigus 
vulgaris und foliaceus u. ä. die Anwendung von Ölbädern anstatt von Wasserbädern. 
Man nimmt dazu etwa 150 l erwärmtes Oleum arachidis, welches nicht so leicht 
ranzig wird, und läßt den Patienten je nach Bedarf ein oder mehrere Stunden 
darin liegen. Dasselbe Bad kann wiederholt benutzt werden, in einemlFalle}12 Bà- 
der hintereinander. Wenn das Öl durch Schuppen usw. verunreinigt ist, kann es 
filtriert und dann wieder benutzt werden. Dadurch vermindern sich die erheb- 
lichen Anschaffungskosten. 
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Herr Jadassohn-Breslau. Der Fall von Erythrodermie auf Grundlage der 
Tuberkulose bietet ein besonderes Interesse dar; Jadassohn hat seit vielen Jahren 
nie mehr eine als „Pityriasis rubra Hebrae‘ zu deutende Krankheit mit Tuberku- 
lose der oberflächlichen Lymphdrüsen oder der Haut gesehen. Die größere Zahl 
der „Pityriasis rubra“-Fälle scheint doch in das Gebiet der leukämischen und 
lymphogranulomatösen Affektionen zu gehören. Ob nach Abzug dieser, der tuber- 
kulösen und evtl. der Mycosis fungoides-Fälle überhaupt noch etwas als „Pityriasis 
rubra‘‘ mit noch unbekannter Ursache übrig bleibt, steht dahin. Ich möchte be- 
sonders betonen, daß mir in allen solchen Fällen die Verimpfung der größeren 
Mengen Blut auf Meerschweinchen angezeigt erscheint, wie sie Bloch beim Lupus 
erythematodes acutus in einem®Fall mit Erfolg angewendet hat. Auch wir haben 


2 mal positive Resultate erzielt, über deren Deutung ich mich allerdings noch sehr 
zurückhaltend äußern müßte. 


Herr Houck-München erwähnt einen typischen Fall von Impetigo herpetiformis 
bei einer!Nichtgraviden. Abheilung. Nach !/, Jahr Rezidiv. Bei der Obduktion 


keine Veränderung an den endokrinen Drüsen, aber schnell vorgeschrittene Tuber- 
kulose. 


122. Herr Justus-Budapest: Demonstrationen von Moulagen ver- 
schiedener Formen der Hautsarkomatosen. 


Sarkom ausgehend vom Periost des Endphalange. 

59jährige Frau. Vor 2 Jahren Trauma des Nagelgliedes.. Wunde 
heilt nicht. Erste Operation vor einem Jahre. 

Röntgenbefund: Am Proc. unguicularis geringe Usurierung. Histo- 
logischer Befund: Fast ohne jedes Zwischengewebe, zahlreiche anein- 
ander gereihte große Zellen, mit großen, stark sich färbenden Kernen. 
Innerhalb dieser reichliche Granulierung. Gefäße erweitert hier und da 
sarkomatös entartet. 

Primäres Sarkom der Großzehengegend. 

44 Jahre. Beginn vor einem Jahre. Seither stetiges Wachstum- 
H.B.!) Aus zahlreichen, enggedrängten, länglichen Zellen bestehendes 
Gewebe. Parallel verlaufende oder sich kreuzende Zellenzüge mit ge- 
ringer Intercellularsubstanz. Die Blutgefäße erscheinen als längliche 
Hohlräume von Geschwulstzellen begrenzt. 


Kleinzelliges Randzellensarkom entstanden auf Grund einer Lu. 
ulcerosa. 

6ljährige Frau. Mehrmals wegen ihrer Lu. ulc. behandelt worden. 
Zuletzt Gummata der Haut an Hals und Brustkorb. Aufnahme Ende 
1922: am 1. Unterschenkel ausgebreitete Vernarbung, in deren Mitte 
scharf umrandetes Geschwür. Vor 2 Monaten Trauma des Geschwüres. 
Seither allmählich wachsendes Tumor. 

H.B.: Randzellensarkom. Nach Röntgenbestrahlung Abflachung, 
doch immer wieder erneuertes Wachstum. 


1) H. B. = Histologischer Befund. 
28* 
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Sarcoma idiopathicum Kaposi. 


Frau, 30 Jahre alt. Erster Fleck vor 5 Jahren an der l. äukn: 
Knöchelgegend. Nach einem Jahre ein solcher am r. Knöchel, spite: 
in der l. Kniegegend, am 1. Ellbogen, am r. Fußrücken. Im Laufe dies: 
Jahres fünf weitere. Die Flecken resp. Intumescenzen erscheinen u- 
bemerkt. Kein Juckreiz. Kein Schmerz. Nach Excision einer Plaque: 
Rezidive in der Umgebung der Narbe. H. B.: Zahlreiche enggedrrg: 
bis zusammenfließende Herde von unregelmäßiger Gestalt. Diesel: 
werden von Zellen mit wenig Protoplasma und sehr stark sich färbende: 
Kernen gebildet; besitzen eine ziemliche abwechslungsreiche For. 
Zwischen den Zel'massen zahlreiche Lacunen, deren Wände die (è 
schwulstzellen bilden. Innerhalb der Lacunen Fibrinnetze. Zwixha 
den Zellanhäufungen zahlreiche Fibroblasten und neugebildetes C» 
webe. 


Mehrere Fälle von Sarcoma idiopathiecum Kaposi. 


1. 47 Jahre alt. Die ersten Herde an den Dorsalflächen der Finge 
der linken Hand. 

2. 51 Jahre alt. Der erste Fleck vor ca. 5 Jahren an Dorsalfläck 
und Ansatz des Kleinfingers der linken Hand. Seither einige weiter. 
An Rumpf und Gliedmaß Lichen ruber planus mit konsekutiven Pit 
mentierungen. 

3. 71 Jahre alt. Vor 2 Jahren Jucken in den Kniebeugen. Die erster 
Herde vor ungefähr 2 Jahren an den Dorsalflächen der Zehen. Nat 
einem Jahre traten solche am inneren Rande beider Fußsohlen. x! 
mehreren Monaten an Fingern und Handrücken auf. 

4. 59 Jahre alt. Vor ungefähr 10 Jahren traten die ersten bläuld. 
schwarzen erhabenen Herde an den Zehen des 1. Fußes auf, am r. Fık 
erst seit 2 Jahren. An den Zehen Sklerodaktylie, Anästhesie, anfall 
weise starke Rötung mit Schmerz. 

5. 42 Jahre alt. Vorangegangene Lungentuberkulose mit Eiterunt! 
der Axillardrüsen. Angeblich vorangegangene Lues. Seit 1909 negativ 
WaR. Anfangs 1923 am rechten Handrücken bräunlichroter kleiner 
Knoten mit geringem Juckreiz. Einige Tage später zwei ähnliche at 
l. Knöchel. Merkliche Zunahme der Knoten. In der r. Mammagegen 
erster Knoten Dezember 1924, nahm von da ab rapid zu und sche" 
in dessen Umgebung zahlreiche andere empor. Seit einem Jahre stark’ 
Abmagerung, allg. Prostration. Seit einigen Tagen Schwellung dr 
Haut des Penis und Scrotum. Zahlreiche verhärtete zum Tel ir 
rößerte Drüsen der Axillargegend und des Nackens. Innerer Bew 
Starke Anämie, Leber handbreit unter dem R. B. Oberfläche unge 
mäßig verdiekt. Scharfer Rand. Milz bis an die Crista Ilei reicher. 
Rand ebenfalls scharf. Untere Extremitäten ödematös. 
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Röntgenbefund: Lunge: geringer Luftgebalt. Hilusschatten. H. B.: 
Zahlreiche Herde vorwiegend aus spindelförmigen Zellen bestehend. 
Venen erweitert mit Extravasation. Wände einiger Venen usuriert. 


Metastatisches Sarkom ausgehend aus einem primären Tumor der 
Knochenhaut. 

Frau, 70 Jahre alt. Vor 6 Jahren wurde eine gestielte Geschwulst 
excidiertt. Nach 2 Jahren an Stelle der Naht ein kleines Gewächs, 
welches auf Röntgen abheilte. Nach einem Jahre Bildung von neuen Ge- 
schwulstknoten im Rachen, dem r. Mundwinkel, der Hüfte, am Kopf und 
am Halse. Tod nach einigen Wochen unter meningitischen Symptomen. 


Sarcoma digiti III. pedis dextri. 

59 Jahre alt. Diabetes (51/,%) seit 3 Jahren. Geschwulst seit einem 
Jahre. H.B.: Sarcoma myxomatosum innerhalb stark entzündeter 
Umgebung. Heilung durch Röntgen. 


Sarcoma multipl. digitorum manus. Knorpelsarkom? 

Frau, 49 Jahre alt. H. B.: Aus kleineren Rundzellen bestehende 
scharf umschriebene Zellanhäufungen. Innerhalb dieser einige größere 
Zellen, länglich oder ovaler Form mit einem großen Kern. Lichen 
ruber pl. der unteren Extremitäten. 


Schnell wachsendes Melanosarcom des Unterschenkels. 

Frau, 54 Jahre alt. Seit ca. 5—6 Jahren Knoten von Haselnußgröße. 
Im letzten Jahre schnelles Wachstum. H.B.: Melanosarkom. Auf 
Röntgenbestrahlung bis auf einen schwärzlichbraunen Fleck ganz ge- 
schwunden. (2 Moulagen. Moulage I vor, Moulage II nach der Röntgen- 
bestrahlung.) 


Sarcoma durum familiäre. 

Frau, 38 Jahre alt. Die ersten Tumoren vor 2 Jahren. 3 Brüder 
und 1 Schwester tragen zahlreiche Tumoren ähnlicher Art. Der Vater 
soll ähnliche Geschwülste gehabt haben, die Mutter dagegen nicht. 
H. B.: Siehe nächsten Fall. 


Sarcoma durum. 

Frau, 35 Jahre alt. Die Knoten bestehen seit 20 Jahren. Bilden 
sich allmählich zurück mit zahlreichen Nachschüben an neuen Stellen. 
Sind mit der Haut verschieblich, nicht in die Subcutis reichend. Die 
im Wachstum begriffenen Knoten wellen die Haut vor sich, während 
an den Stellen der älteren die Haut sogar eingesunken erscheint. Ihre 
Härte verliert sich mit der Zeit; die Knoten lassen eine bräunliche 
Pigmentierung zurück. Der tastende Finger fühlt eine scharfumschrie- 
bene runde Delle. H. B.: Auf der Höhe der Entwicklung ganz scharf 
begrenztes Sarcoma fibromatosum. Im Involutionsstadium wenig Zellen, 
auffallend verbreiterte Bindegewebsbalken, bis ans Epithel reichend. 
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Fibrosarcoma palati duri et buccarum. 


39 Jahre alt. Seit 7 Jahren Schwellung der Oberlippe. Veränderung 
an Gaumen- und Backenschleimhaut. Oberlippe bläulichrot. In der 
Mitte von der Umgebung gut abgrenzbarer Tumor. Verdickung beider 
Gesichtshälften. Obere Gingiva derb. Am harten Gaumen symmetrisch 
verteilte erbsengroße, durchscheinende Knötchen. Ähnliche an der 
Schleimhaut des weichen Gaumens und der Backen. An der Backen- 
schleimhaut Fordyce. Nackendrüsen vergrößert. 

H. B.: Fibrosarkom. 


Knollenbildendes Sarkom beider Kniegegenden. 


Frau, 52 Jahre alt. Allmähliche Bildung seit 8 Jahren. H. B.: Sar- 
coma fibromatosum. Auf Röntgen links ganz bedeutende Abflachung, 
rechts weniger. 


Knollienbildendes Sarkom der rechten Kniegegend. 


Frau, 54 Jahre alt. Beginn der Erkrankung vor 15 Jahren. Keine 
Schmerzen. Harte Infiltrierung der Patellargegend mit mehreren klei- 
neren und größeren Knoten. Knoten knorpelhart von der knöchernen 
Unterlage abhebbar. Röntgen: Struktur der Knochen normal, Kon- 
turen scharf. H. B.: Fibroma sarcomatosum. 


3 Fälle von Mycosis fungoides. 


73 Jahre alt. Beginn der Erkrankung vor einem Jahre mit ziemlich 
ausgebreiteter Infiltration der Stirn- und Kopfhaut. Später Infiltrierung 
der Haut am Hinterhaupte und des Nackens. Mehr minder zusammen- 
fließende Herde an der Beugeseite der oberen Extremitäten. Wangen- 
schleimhäute von flach erhabenem bläulichschwarzen Plaques bedeckt. 
Blutbild: O.B. H.B.: Haut und Mucosa zeigen das typische Bild einer 
Mycosis fungoides. 

63 Jahre alt. Bruder leidet an Iymphatischer Leukämie. Seit einem 
Jahre Jucken am Nacken. Daselbst Anschwellung der Haut. Seither 
abwechselnd Abflachung und Schwellung der betreffenden Stelle. Blut- 
bild: O. B. Drüsen am Nacken, in der Axilla und den Leistenbeugen. 
H.B.: Mycosis fungoides. 

Frau, 53 Jahre alt. Stadium infiltrat. et ekcemat. reg. submammal. 
Stadium tumorosum regionis pubis. 


2 Fälle von Leucaemia cutis lymphatica. 


55 Jahre alt. 1. Seit 4 Jahren steht Patient wegen seiner lympha- 
tischen Leukämie unter Röntgenbehandlung. Letzte Blutuntersuchung 
ergab Leukocyten: 225000, davon Lymphocyten: 99%. Allgemeine 
weiche Anschwellung aller tastbaren Drüsen. Stirn, Gesicht, Nacken 
von flach erhabenen exsudativen Papeln befallen. Ähnliche an Bauch 
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und Gesäß, insbesondere zahlreich an den Streckseiten der Oberextre- 
mitäten. Handteller frei. Papeln ziemlich konsistent und sitzen tief. 
Ähnliches Bild an Unterschenkeln und Fußrücken. H. B.: Lymphdrüse: 
sehr ausgesprochene Lymphadenose. Haut: zahlreiche kleinere und 
größere Herde fast ausschließlich aus Lymphocyten bestehend. Patient 
ist der Bruder der bereits erwähnten 63jährigen Frau L. Sz., die an 
Mycosis fungoides leidet. 

60 Jahre alt. Seit 2 Jahren krank. Mehrmals wegen Iymphatischer 
Leukämie geröntgt. Drüsenschwellungen nach Röntgen immer zurück- 
gegangen. Einieg Tage nach der ersten Röntgenbestrahlung: Haut- 
jucken an den Unterschenkeln und alsbald an der ganzen Hautober- 
fläche. Nach der zweiten Bestrahlung erscheinen kleine Knötchen. 
Das letztemal Röntgenbestrahlung am Halse und der Axilla rechtsseitig. 
Am nächsten Tage Schwellung der bestrahlten Lymphdrüsen und Er- 
scheinen von erbsengroßen, mit Serum gefüllten Blasen. Ungemein 
massige Anschwellung sämtlicher Lymphdrüsen. Blutbild: Erythrocyten 
3 200 000. Leukocyten 102 000, davon 75%, Lymphocyten. Über das 
gesamte Integument zerstreut stecknadelkopfgroße bis linsengroße 
exsudative Papeln. Rechte Gesichtshälfte und Oberextremitäten mäßig 
geschwollen. Am r. Handrücken und Streckseite des rechten Unter- 
armes haselnußgroße Blasen mit straffer Wandung und blaßrosa Farbe. 
Inhalt gelblich serös. 


H. B.: Mächtige Herde von Lymphocyten im Unterhautzellenbinde- 
gewebe. 


Multiple Basaliome der Bauchhaut und des Gesichtes, aus schwärz- 
lichen massig hyperkeratotischen Naevi entstanden. 


Frau, 64 Jahre alt. Mehrere Epitheliome an der linken Mamma, 
links am Rücken und rechts an der Nasenwurzel. Ungemein zahlreiche 


Naevi zu beiden Seiten der Wirbelsäule H. B.: Sehr tief herabreichendes 
Basaliom. . 


Morbus Bowen. 


Frau, 45 Jahre alt. Steht seit 1!/, Jahren in Beobachtung. Allmäh- 
liche Weiterentwicklung der für den Zustand charakteristischen Ver- 
änderungen. Dieselben sind stecknadelkopfgroße, geringen wachsartigen 
Glanz zeigende, eckige, gelegentlich kaum erkennbare Erhebungen, 
deren Mehrzahl aus den braun bis tiefschwarz gefärbten in jeder Be- 
ziehung gewöhnlichen pigmentierten flachen, oder weniger erhabenen 
Nävi ihren Ursprung nehmen. 

H. B.: Hornschichten verdickt und vermehrt. Zeigen reichlich Kerne. 
In großer Anzahl Zellen, in welchen an Stelle des Kernes, oder sogar 
den ganzen Zelleib ausfüllend, ein runder, manchmal doppelkonturierter 
scharf umschriebener Körper zu sehen ist, der sich mit Eosin gut färbt. 
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In anderen Zellen hat dies rundliche, glänzende Gebilde den Kem a: 
die Peripherie gedrückt und deformiert. Das Str. granulosum fe: 
an den meisten Stellen, die unterhalb desselben gelegenen Schicht: 
sind ungeheuer vermehrt. In letzteren all die Zellformen, welche Darw: 
und Bowen so glänzend beschreiben. In Riesenzellen verwandelte (w 
bilde, hydropische Zellen und sehr zahlreiche „Globes“. Häufig find 
man diese gruppenförmig angeordnet. 


Multiples Basaliom der Scapulargegend. 


59 Jahre alt. Guldengroßes circinäres Epitheliom, in dessen Uu- 
gebung zahlreiche zum Teil in epitheliomatöser Metamorphox t 
griffene pigmentierte, ferner angiomatöse und fibromatöse Nüvi sitzer. 


Psorospermosis follicularis vegetans-Dyskeratose folliculaire Dare. 


42 Jahre alt. Die l. Brustseite bedeckende Veränderung, bestehen! 
aus stecknadelkopfgroßen, die Follikelmündungen umgebenden. b: 
etwa lj, mm emporragenden Papeln. Ihre Kuppe erscheint hıpr- 
keratotisch pergamentartig. In deren Mitte durch Ablösung hyperkerat+ 
tischer Schichten bedingte Delle. Die kleinen Krateröffnungen nisen 
Die Papeln fließen bis zu handtellergroßen Flächen zusammen. H. B.: 
Ungemein ausgesprochene follikuläre Dyskeratose. 


Fox-Fordycesche Erkrankung. 


Frau, 32 Jahre alt. 1. Menstruation mit 16 Jahren. Menses norma! 
Seit 12 Jahren verheiratet. Zwei gesunde Kinder. Ihr Gatte steti 
unter antiluetischer Behandlung. Seit 3 Jahren Jucken in den Achselt. 
Fast um dieselbe Zeit begannen die Veränderungen und das Jucken 
um die Brustwarzen, in der Schamgegend und den großen Schamlipiı. 
Unmittelbar vor der Menstruation ist das Jucken bedeutend heftiger. 
Jede Aufregung, psychische Emotion ruft starke Schweißabsonderun 
in den Axillen hervor mit nachfolgendem heftigen Juckreize. H. b.: 
Ausgeprägte Veränderungen in den apokrinen Schweißdrüsen. 


123. Herr Freund-Triest: Demonstration. 


Freund demonstriert die Photographien und Mikrophotographiei 
eines Falles von Narbenbildung nach chronischer Eiterung der Kopfhaut. 
welcher äußerlich vollständig einer Dermatitis papillaris capillitiüi Kap 
glich, bei dem aber die histologische Untersuchung diese Diagnose au~ 
schließen ließ. (Der Fall ist eingehend in der „Dermatol. Wochenschr. 
1925, Nr. 532, veröffentlicht.) 
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Diskussion. 

Herr Ehrmann-Wien stellt fest, daß das Acnekeloid kein Keloid ist, sondern ein 
von den Follikeln ausgehendes Granulationsgewebe; die begleitenden Pusteln in der 
Umgebung stellen die Primäreffloresceenzen dar und rechtfertigen den Namen 
„Folliculitis‘. Da — wie gesagt — die Histologie des sog. Acnekeloids zeigt, daß 
es kein Keloid ist, so wählte ich den Namen Folliculitis sclerotisans, der sich auf 
das klinische Bild bezieht und die falsche Auffassung eines Keloids beseitigt. Die 
Dermatitis papillaris capillitii (Kaposi) ist nur ein spätes Stadium dieses Zustandes. 

Die scheinbar papillären Efflorescenzen sind keine vergrößerten Papillen, 
sondern die elevierten Hautpartien zwischen den durch Eiterung erweiterten, 
Haarbüschel führenden Follikeltrichtern; in dem Gewebe finden sich noch meistens 
kleine Absceßchen, in anderen Fällen große Abscesse, mit eingeschlossenen Haaren 
(Hebras Sycosis framboesiformis). 

In noch uneröffneten Pusteln finden sich regelmäßig Staphylokokken. Es 
handelt sich mithin — wie ich in meiner ersten Abhandlung 1896 (Arch. f. Dermatol. 
u. Syphilis) nachgewiesen habe — um eine Pyodermie auf besonders prädisponiertem 
Boden, das ist an einer Haut, die angeboren Büschelbildung zeigt, welche die 
Staphylokokken tief ins Gewebe leitet. 

Mithin ist Acnekeloid, Dermatitis papillaris capillitii, Sycosis framboesiformis 
(Hebra) ein und derselbe Prozeß in verschiedenen Stadien und Lokalisationen, die 
sich auf viele Jahre hinziehen und deshalb von verschiedenen Beobachtern als 
eigene Erkrankungsform gedeutet werden (siehe auch meinen Atlas). 


124. Herr J. Justus-Budapest: Zur Pathogenese des Morbus Bowen. 


Die Krankheit hat durch Ducrey ‚la dermatosi precancerosa del 
Bowen Roma 1923“ eine monographische Bearbeitung erfahren. Es 
erübrigt sich daher, auf die Literatur einzugehen. In den seither er- 
schienenen Arbeiten von Langer!), Savatard?), Eliascheff?), Riehl, Arzt und 
Biach*), Grützs5), ferner Back®), Delbanco?) wird die Kasuistik bedeutend 
bereichert durch eine Anzahl vorzüglich beschriebener Fälle. Dagegen 
äußern sich die genannten Autoren nur vermutungsweise oder negativ 
bezüglich der Pathogenese dieser Erkrankung. 

Da uns ein Fall zur Verfügung steht, der durch längere Zeit beob- 
achtet, manchen wertvollen Hinweis bezüglich der Entstehung dieses 
interessanten Krankheitsbildes gab, so halten wir die Veröffentlichung 
für angezeigt. 

Frau G.L., 45 Jahre alt, ohne Beschäftigung. Mittelgroß, gut ge- 
nährte Person, von dunkler Haut- und Haarfarbe. Hat mehrere Kinder- 
krankheiten durchgemacht. Menstruierte mit 13 Jahren. Die Regeln 
erscheinen seither pünktlich, vierwöchentlich. Ist seit 25 Jahren ver- 
heiratet, hat ein Kind, kein Abort. Vor 10 Jahren genitaler Ausfluß 


1) Dermatol. Wochenschr. 1924. 2) Brit. Journ. of Dermatol. 1923. 
3) Zentralbl. f. Dermatol. 1924. 4) Wien. dermatol. Gesellsch. 1924. 
5) Dermatol. Wochenschr. u. Zeitschr. f. Krebsforsch. 1924. 

6) Wien. dermatol. Gesellsch. 1924. 7?) Dermatol. Wochenschr. 1926. 
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mit doppelseitigem Exsudat. Das linke Knie ist seit 3 Monaten g. 
schwollen, steht unter Zander-Behandlung. Die Röntgenuntersuchun 
ergab osteophytische Auflagerung an der Patella. Die anderen Knochen 
sind gesund. Innere Untersuchung ohne Befund. 

Ihr jetziges Leiden begann vor etwa einem Jahre in der linken 
Axilla. Ihrer Angabe nach entstand hier ein kleiner Absceß, welcher 





Abb. 1. Axillargegend der Frau G. L. 


sich nach dem Ausdrücken verbreitete und seither die jetzige Form 
angenommen hat. 
Befund am 29.1.1924. In der hinteren Hälfte der linken Achel. 
höhle sitzen im Halbkreise angeordnete, bohnengroße und etwas größere. 
braunrote, flache Papeln. Der Halbkreis ist etwa talergroß. Die Papeln 
sitzen ziemlich nahe zueinander, hier und da fließen sie zusammen. 
Sie sind flach erhaben und zum Teil mit einer dünnen Kruste bedeckt. 
Wird diese entfernt, so sehen wir eine fein granulierte papillomatöx 
Oberfläche. An der einen oder der anderen Papel erscheint diese in 
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der Mitte eingesunken. Der Rand der Papeln ist zum größeren Teile 
scharf umschrieben, zum geringeren Teile geht er allmählich in das 
Niveau der Haut über. Die umgebende Haut ist kaum entzündet. 
Dem Anscheine nach, breitet sich der Prozeß nach rückwärts zu aus, 
und ist der vordere Teil der befallenen Partie mit brauner Farbe fein 
atrophisch. Sämtliche Papeln sitzen im Hautgewebe, sind mit der Haut 
gut verschieblich. Die Axillardrüsen sind 
nicht geschwollen. 

Unter dem linken Handgelenk auf dem 
Thenar eine kronengroße, auf wenig infiltrier- 
ter Haut sitzende, bräunlichrote, etwa ein 
Millimeter hoch erhabene Plaque. Selbe ist 
zum Teil mit dünnen hyperkeratotischen 
Schichten bedeckt, wo diese fehlen, erscheint 
eine dunkelrote, uneben glänzende Ober- 
fläche. Ringsherum erhebt sich ein Wall 
dickerer, hyperkeratotischer Schichten. Die 
Plaque ist scharf umschrieben, mit der Haut 
beweglich. 

Am linken Äntithenar fingernagelgroße, 
sehr harte, nichtentzündliche, umschriebene, 
hyperkeratotische Verdiekung. 

An der Stirngrenze mehrere, erbsen- bis 
bohnengroße, wenig hervorragende kerato- 
tische Auflagerungen, die auf rotem Grunde 
sitzen und wachsähnlichen Glanz zeigen. 

Oberhalb des linken Schlüsselbeines ein 
ganz tiefschwarzer Fleck, welcher aus zahl- Abb. 2. Handfläche der Frau G. L. 
reichen schwarzen Punkten zusammengesetzt 
erscheint. Die Hornschicht ist an dieser Stelle verdünnt. In der Nach- 
barschaft drei Fibromata pendula und mehrere pigmentierte Naevi. 
Nach dem Sternum hin zieht sich unter den Brüsten eine Schar von 
etwa 100 kleineren Naevi, die alle braun bis schwarz verfärbt sind. 

In der rechten Leistenbeuge eine fast nagelgroße, erhabene Plaque, 
deren Mitte aus rötlichen Papeln zusammengesetzt, die Randpartie 
dunkler gefärbt und ein wenig feinschuppend erscheint. 

In der linken Leistenbeuge eine weißlichblaue radiäre Narbe, als 
Folge einer Auskratzung vor etwa 10 Jahren. 

Auf der ganzen Hautoberfläche und besonders in der Bauchgegend 
und über dem Kreuzbeine ungemein zahlreiche hell- bis schwarzbraune 
kleine und größere bis bohnengroße Naevi. Eine große Anzahl zeigt 
hyperkeratotische und papillomatöse Erhebungen, die oft wachsartig 
glänzen. Versucht man die feinen Auflagerungen mechanisch zu ent- 
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fernen, so erscheint eine bräunlichrote, wenig blutende Oberfläche. 
Unterhalb der rechten Brust, ein handtellergroßer kaffeebrauner Fleck, 
welcher mit zahlreichen punkt- bis stecknadelgroßen, schwarzen Lenti- 
gines besetzt ist. 

Beginn März 1924. Auf der linken Schulter finden wir eine neue bohnen- 
große, hellrot-bräunliche, aus kleineren Papeln zusammengesetzte Plaque 
mit etwas hyperkeratotischer Oberfläche. Ebenfalls eine neue Plaque ist 
zu sehen neben dem oben beschriebenen kaffeebraunen Naevus, unterhalb 
der rechten Brust. Eine größere Zahl der pigmentierten Naevi wölbt 
sich besser empor und zeigt die Hyperkeratose viel ausgesprochener. 

Mitte Juni 1924. Auf der linken kleinen Schamlippe eine neue, 
halbfingernagelgroße, flache Erhebung, die auf die große Schamlippe 
übergreift. Die Mitte ist erodiert, zeigt einen grauen, dünnen Belag. 
Die Randpartien sind flach erhaben, zeigen einen perlmutterartigen 
Glanz. Vereisung mit CO,. 

Mitte Juli 1924. Am rechten Schenkel haben sich in zwei Gruppen 
bohnengroße und größere, zum Teil ineinanderfließende hellbraunrot 
gefärbte, flache, ein wenig hyperkeratotische neue Plaques gebildet. 

Ende Juli 1924. Am Schamhügel links und in der Mitte ein schwarzer 
hyperketatotischer Fleck. 

Ende Februar 1925. Auf der linken kleinen Schamlippe an der Stelle 
der verteilten Narbe, eine hellergroße Erosion, darunter ist die Lippe 
in ihrer ganzen Dicke hart infiltriert. Excision der kleinen Lippe. 

Anfangs März 1925. In der rechten Achselhöhle hat ein Naevus an 
Umfang zugenommen. Seine schwarze Oberfläche wölbt sich empor, 
ist in der Mitte erodiert. Am linken Oberschenkel mehrere neue typische 
Plaques. Am rechten Schenkel haben sich auch neue Papeln gebildet. 

Es ist aus dem kurzen Auszuge der Krankengeschichte klar er- 
sichtlich, daß sich von Zeit zu Zeit im Laufe einer Beobachtungsdauer 
von etwa einem Jahre neue typische Veränderungen gebildet haben. 
Einige konnten wir vom Beginn an verfolgen und war zu konstatieren. 
daß sich selbe aus etwa stecknadelkopfgroßen, ganz flachen, ein wenig 
wachsartigen Glanz zeigenden, eckigen, kaum bemerkbaren Empor- 
hebungen gebildet haben. Bei anderen aber war es ohne Zweifel, daß 
die Veränderungen aus den braun- bis tiefschwarz gefärbten, in jeder 
Beziehung den gewöhnlichen pigmentierten, entsprechenden, flachen 
oder wenig erhabenen Naevi ausgingen. Wir konnten nach einiger 
Übung sogar voraus feststellen, welche der Naevi in der nächsten Zeit 
diese Veränderungen zeigen werden. An solchen fanden wir eine Ver- 
stärkung, Verdiekung der hyperkeratotischen Oberfläche, die sich beim 
Befühlen noch besser als bei der Besichtigung konstatieren ließen. 
Nach einiger Zeit wölbte sich ein solcher Naevus mehr hervor. Sein 
Umfang nahm zu, er wurde schuppend und zeigte allmählich all die 
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Eigenschaften, die wir an der Gruppe in der rechten Achselbeuge eben 
beschrieben haben. 

Zur Zeit beobachten wir in der rechten Achselbeuge an der Haut 
des Stammes sitzend einen in Umwandlung begriffenen Naevus. Vor 
etwa einem halben Jahre war er uns, trotz häufiger genauer Inspektion 
noch nicht aufgefallen. Seit vor ca. 4 Monaten beobachten wir ihn genau, 





Abb. 8. Rücken der Frau G. L. mit zahlreichen, zum Teil in dyskeratotischer 
Umwandlung begriffenen Naevi. 


da er uns zu jener Zeit an Umfang zuzunehmen schien. Im Laufe der 
Monate wurde der schwarze Naevus nicht nur größer, er hat jetzt etwa 
den Umfang eines halben Fingernagels, sondern er wölbt sich ganz 
bedeutend über die Hautoberfläche hervor, ist tief schwarz, trägt an 
seiner Oberfläche krustenartige Schuppen und ist etwa zur Hälfte ero- 
diert. Der Grund der Erosion ist schwärzlich-rot, glänzend. 

Unsere Darstellung dieses Falles überblickend, können wir den Tat- 
bestand wie folgt zusammenfassen: 
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Wir beobachten seit etwa einem Jahre eine 45 Jahre alte Frau, die 
an mehreren Stellen des Körpers umschriebene Veränderungen zeigt, die 
klinisch ganz genau dem durch Bowen beschriebenen Krankheitsbilde gleichen. 
Außerdem sahen wir an der Patientin noch eine ungemein große Anzahl 
braun bis schwarz gefärbler Mutiermale. Es drängte sich schon vor Beginn 
der Gedanke auf, ob diese Muttermale und die typischen Bowen- Plaques 
nicht mileinander in irgendeinem Zusammenhange stünden. Bei genauer 
15 monatiger Beobachtung des Falles sehen wir neue, typische Plaques 
entstehen an solchen Stellen, wo früher mit freiem Auge keine Veränderung 
zu bemerken war. Wir sehen aber auch, daß sich die schwarzen Multermale 
im Laufe von Monaten in typische, dyskeralotische Plaques umwandeln. 

Zur Unterstützung dieser Auffassung von der Umwandlung von 
Naevis in dyskeratotische Plaques, ferner zur Bekräftigung der klinisch 
gestellten Diagnose auf Bowenscher Erkrankung, diente uns die Biopsie 
der verschiedenartigen Effloreszenzen. Die typischen Veränderungen 
in der linken Achselhöhle wurden mit einem Schnitt insgesamt excindiert, 
ferner excindierten wir das Epitheliom, welches sich auf der linken 
kleinen Schamlippe gebildet hatte, und eine ganze Anzahl von ruhenden 
und in Umwandlung begriffenen Naevi, andere wurden mit CO? vereist. 

Eine typische Plagues aus der Achselhöhle gab folgenden histolo- 
gischen Befund. Die Epithelschichten sind sehr bedeutend vermehrt, 
die interpapillären Zapfen ungemein verlängert, regellos verdickt und 
verdünnt, reichen weitins Bindegewebe hinein, an vielen Stellen anasto- 
misieren sie durch breitere oder schmälere Brücken miteinander. Die 
sehr vermehrten Hornschichten bilden zahlreiche pilz- oder bergförmige 
Erhebungen über der Hautoberfläche, zwischen denen sich tiefe, schmale 
Einkerbungen oder breitere Täler befinden, mit einer Unzahl der so- 
genannten Graines. Die Papillen sind bald sehr schmal und lang, bald 
bilden sie breite Flächen, die an zahlreichen Stellen ein dichtes Zellen- 
infiltrat zeigen. Im Corium findet man noch zerstreute Zellnester, 
dagegen sind in der Subcutis nur in der Nähe der Gefäße kleinere In- 
filtrate zu finden. 

Bei mittlerer Vergrößerung findet man: die Hornschichten sind 
verdickt, vermehrt, zeigen noch reichlich Kerne. Wo sich eine Horn- 
lamelle abgehoben hat, sind an ihrer unteren Fläche regelmäßig 
nebeneinander gelagerte, eckige Stachelzellen zu finden, die einen 
stärker gefärbten, runden oder ovalen Kern enthalten. Zwischen 
ihnen findet man in sehr großer Anzahl solche Zellen, in welchen 
an Stelle des Kerns, oder sogar den ganzen Zellenleib ausfüllend, ein 
slänzender, weißlicher, runder oder ovaler, manchmal doppelkontu- 
rierter, scharf umschriebener Körper zu schen ist, der sich mit Eosin 
uut farbt. In anderen Zellen hat dieses runde. glänzende Gebilde den 
Kern an die Peripherie der Zelle gedrückt, wo er halbmondförmig. 
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dunkelgefärbt erscheint, oder aber als ein schmaler Halbkreis, als 
schmaler Saum an die Peripherie gepreßt ist. Das Stratum granulosum 
fehlt an den meisten Stellen, dagegen sind die unterhalb desselben ge- 
legenen Schichten an Zahl ungeheuer vermehrt. Wir finden in diesen 
all diejenigen Zellformen, welche Bowen und Darier so glänzend be- 
schreiben: Zu Riesenzellen veränderte Gebilde mit 2, 3 und mehreren 
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Abb. 4. Frau G. L. Typischer Plaque der Axillargegend. 
1 = Graines, 2- Globes, 3= Riesenepithelzelle, 4 = Haarbalg mit stark gewuchertem 
Epithel, 5 = Wucherung des Haarbalges, 6 =lymphocytäre Infiltration, 7 = Mastzellen. 





Kernen. Zellen, die hydropisch sind, deren Kern in der Flüssigkeit 
schwimmt und sehr zahlreiche mit den oben beschriebenen Globes. 
Diese Zellen sind in jeder Schichthöhe zu finden, sowohl in den obersten 
wie in den untersten. An manchen Stellen der Schnitte zeigen sie sich 
in großer Anzahl, an anderen dagegen nur vereinzelt. Man findet sie 
manchmal in Gruppen von 8—10 neben oder nahe zueinander, doch 
kann man kaum ein Gesichtsfeld einstellen, welches keine enthält. Die 
Kerne sind von diesen glänzenden Einlagerungen aus ihrer Lage ver- 
drängt, wie wir es oben beschrieben haben, und die Zelle zeigt einen 
stärkeren Glanz als die anderen Epithelzellen. 
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Die basale Zellenreihe zeigt auch zahlreiche globehaltige Zellen ınd 
findet man an manchen Stellen, daß diese aus der Reihe getreten sm 
und in Gruppen von 2—3 Zellen in einiger Entfernung im Bindegeweh 
sitzen. 

Das Infiltrat, welches die Papillen an einigen Stellen sehr dict 
ausfüllt, ja sogar in die Epithelzapfen eindringt, besteht aus großkernign 
einen schmalen Protoplasmasaum aufweisenden, runden Zellen, zwisehen 
denen sich eine Unzahl länglicher oder runder Mastzellen befindet. Da 
Zellinfiltrat ist nach unten recht scharf begrenzt und finden sich darter 
hinaus nur zahlreiche zerstreute Mastzellen und geringe Zellansann- 
lungen um die Gefäße. 

Die Wucherung des Epithels ist auch an der Bekleidung der Haar 
bälge gut zu beobachten. Die Schichten sind stark vermehrt und zeigen 
breite und lange, gegen das Bindegewebe zu wachsende Zapfen. In 
diesen sind sehr zahlreiche dyskeratotische Zellen enthalten. 

Der bindegewebige Anteil der Schweißdrüsen erscheint unverändrr. 
dagegen sind die Epithelzellen an manchen Stellen so sehr vermebr. 
daß sie das Lumen stark verengen oder gar ausfüllen. Hier und & 
finden wir die Globes auch in diesen Zellen. An manchen Stellen er 
scheinen dagegen die Schweißdrüsen verkleinert und atrophisch. 

Die Talgdrüsen fanden wir überall stark verkleinert, ihre Lapp! 
an Zahl und Größe verringert. Eine distinkte gute Färbung nehme 
sie nicht an. Ein Teil ihrer Zellen färbt sich verschwommen, ein ander! 
gar nicht. Um den Schweißdrüsen herum und um die Haarbälge finder 
wir sehr zahlreiche Mastzellen, dagegen sind fast gar keine un die Talg 
drüsen vorhanden. 

Wir können daher resümieren: die Plaque aus der Axillargegend z 
das Bild eines Epithelioms. Meiner Ansicht nach ist dieses Epithel 
ein atypisches. Die Verlängerung der Epithelzapfen geht zwar zume" 
von der Basalzellenreihe aus, doch sind die Veränderungen der Stack?! 
zellenschichten und der Hornschichten so sehr ausgesprochen. da) ® 
sich keineswegs um ein reines Basaliom handeln kann. Die dyskent 
tischen Veränderungen sind so sehr ins Auge springend, daß man Der” 
und Bowen zustimmen muß, in der Zuteilung dieser Krankheitsfort 
zur Gruppe des Morbus Paget und des Morbus Darier. 

Ein in Umwandlung begriffener, schwarzbrauner, hyperkeralotisch" 
über das IHautniveau wenig hervorragender Naevus ergibt folgendes mlr 
skopisches Bild: 

Die Hornschichten sehr ungleichmäßig. An manchen Stellen hau 
hoch verdickt, an anderen nur 5—10 Schichten zählend. Die dickste: 
Stellen zeigen ungemein zahlreiche Kerne. Die Schichten sind aut. 
gelockert, an anderen Stellen wieder erscheinen sie fest zusammen 
backen. Eine unendliche Anzahl von Graines erfüllt ihre Zwischenräutt 
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Die Epithelzapfen tragen die verschiedensten Formen: verbreitert, 
verlängert, anastomisiert sind sie von einem dichten Gefüge großkerniger 
Zellen, die in verschiedenartigen Richtungen orientiert erscheinen. Ihre 
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Abb. 5. Frau G. L. In dyskeratol. Umwandlung begriffener Naevus. 
1= Globes, 2=Graines, 3= Mantelzelle, sich zur Globe umwandelnd, 4 = Mantelzelle, 5= Aufgehellte 
Ze'le, 6=Riesenepithelzelle mit vielen Kernen (kein Exoplasma), 7= Basalzellen mit Pigment, 
8=Riesenepithelzelle mit großem Kern, 9=Lymphoeyten, 10=Lücke nach ausgefallenen Zellen. 


Größe ist an den Übergangsstellen ziemlich gleichmäßig, doch überall 

sind die Kerne sehr vergrößert, zeigen zahlreiche, unregelmäßige Mi- 

tosenformen. Andere Epithelzapfen, in denen die Veränderung schon 

weiter fortgeschritten ist, enthalten in der Mitte des Zapfens abnorm 
Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Bd. 151. (Kongreßbericht.) 99 
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große, man möchte sagen sackförmige Zellen mit 4—5 und mehr großen 
Kernen. Viele aufgehellte Zellen liegen daneben, anscheinend ohne 
Kern. Die Basalzellenschicht trägt viel Pigment, ist an vielen Stellen 
aufgelockert und in Unordnung geraten, doch im ganzen und großen 
noch gleichmäßiger als die höher gelegenen Zellen. 

Pigment findet sich in sehr zahlreichen, fast allen Zellen. sogar in 
den stark vergrößerten, als staubförmige feine Einlagerung im Zellen- 
leibe oder aber als braun-schwarze Klumpen, die oft den Kern verdecken. 
Gleichmäßiger verteilt erscheint das Pigment in den Basalzellen. 

Unterhalb der verlängerten Epithelzapfen, eine dichte Infiltration 
von Lymphocyten, zahlreiche Flügelzellen, von denen sehr viele mit 
schwarz-braunen Pigmenten erfüllt sind. 

Ein kleiner, schwarzer, punktförmiger Naevus von der Brust zeigt 
unregelmäßig verbreiterte und miteinander anastomisierende Epithel- 
zapfen. Die Zellen selbst sind fast ausnahmslos stark mit Pigment 
überfüllt, zum Teile größer und unregelmäßiger angeordnet. Die Basal- 
zellenschicht aus dicht angeordneten, zum Teil verlängerten, miteinander 
parallel laufenden, länglich ausgezogenen dichten Zellen bestehend. 
Hornschichten vermehrt, keine Graines. 

Die rezidivierenlen Epitheliome der kleinen Schamlippe geben cin 
in mancher Hinsicht bemerkenswertes histologisches Bild. Die obersten 
Epithelschichten zeigen eine drei- bis vierfache Lage von kernhaltigen. 
flachen sich stark färbenden Hornzellen. Die Stachelzellenschichten 
sind nur 3—4 Zellen hoch, regelmäßig und gleichmäßig groß, die Basal- 
schicht zeigt dagegen schon viele globehaltige Zellen. Fast alle Zellen 
sind mit feinem, staubförmigem Pigment erfüllt. Unmittelbar neben 
diesen kaum veränderten Zellagen wächst ein Zapfen in das Bindegewebe 
hinein soweit hinunterreichend, daß er bei mittlerer Vergrößerung 3. 
4, ja 6 Gesichtsfelder ausfüllt. Meistenteils verschmälert er sich nach 
unten zu und treibt mehrere seitliche Sprossen. Diese Epithelzapfen 
zeigen all die Zellformen, die Bowen und Darier beschrieben haben. 
Verfolgt man die Genese dieser Epithelverwucherungen, so kann man 
deutlich ihr Verhältnis zu den Talgdrüsen klarmachen. Die großen 
und verzweigten Talgdrüsen der Schamgegend sind in ihrem oberen 
Anteil von einem vielen Zellen dicken Epithelmantel umgeben, welcher 
von den Schichten des Deckepithels ausgehend den Ausführungsgang 
der Drüse umhüllt, denselben verengt, manchmal fast unkenntlich 
macht und weit hinabreicht, die einzelnen Alveolen umgreift, so daB 
nur der unterste Teil der Alveole frei von diesem Epithelpanzer er- 
scheint. Die talghaltigen Zellen der Alveole sind übereinander ge- 
schichtet zusammengedrückt, im Ausführungsgang sind die fetthaltigen 
Zellen zu langgestreckten, vielfach eingeschnürten Gebilden verändert. 
Es ist kein Zweifel daran möglich, daß die careinomatöse Neubildung, 
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die aus von Hunderten Zellen, breiten und langen massiven Zellagen be- 
steht, aus diesen zirkaglandulären Zellagen entstanden ist. 

Der rein epitheliomatöse Anteil der Geschwulst besteht aus unge- 
mein vergrößerten, ungleichen Stachelzellen mit sehr gut erhaltenen 
Exoplasma. Sehr zahlreich findet man ganze Nester von riesengroßen 
monstruösen Zellen mit einem oder mehreren, ja vielen Kernen und 
mit allen Übergängen von den Cellules a manteau zu den Globes und 
Graines. Die Zelleninfiltration unterhalb des carcinomatösen Gewe- 
bes ist zwar dicht, doch verhältnismäßig nicht breit und nach unten 
zu ziemlich scharf abgegrenzt. Arterien und Venen weit und mit Blut 
erfüllt, zeigen fast gar keine Zellenumhüllung. Die erweiterten kleinen 
Gefäße besitzen einen aus Lymphocyten und Plasmazellen bestehenden 
Mantel. 

Wir möchten nur in einigen Worten die Folgerungen darstellen, 
die sich aus den histologischen Befunden ganz ungezwungen ergeben. 

Es kann auf Grund des klinischen Befundes und des in jedem Detail 
entsprechenden histologischen Bildes kein Zweifel auftauchen betreffend 
die Diagnose des Falles als Bowensche Erkrankung. Wir finden vom 
hyperkeratotischen Fleck bis zum vollausgebildeten, nach der Ver- 
eisung mit CO, rezidivierenden Epitheliom all die Stadien und klinischen 
Manifestationen, welche die Krankheit charakterisieren. Nur der Ver- 
lauf ist ein viel beschleunigterer als in den Fällen, die bisher in der 
Literatur erschienen. Die histologischen Bilder entsprechen diesem 
stark beschleunigten Verlauf. Schon ein ganz kleiner, kaum hyper- 
keratotisch überdeckter Fleck zeigt im Gesichtsfelde des Mikroskops 
weit fortgeschrittene Änderungen, die man unter dem Namen der Dys- 
keratose zusammenfaßt. Diese Veränderungen betreffen eine ganze An- 
zahl der interpapillären Epithelzapfen, die in schwerster Form alteriert 
erscheinen. Aber auch zahlreiche Stellen zwischen den dyskeratotischen 
Zapfen muß man bei aufmerksamer Beobachtung als schon verändert 
ansprechen. In langen Schnitten ist wohl zu beobachten, wie nach 
einer Anzahl von Papillen, die ein anscheinend unverändertes Epithel 
tragen, wieder eine Zahl stark veränderter Epithelzapfen mit mehr oder 
minder großen Zellinfiltrationen folgen. Man muß die Folgerung ziehen, 
die Neigung zu den dyskeratotischen Veränderungen ist in dr Haut 
dieser Patientin sehr weit verbreitet, an sehr zahlreichen Stellen zugegen- 
Findet sich eine Erklärung für diese weit verbreitete „inclination 
dyskeratotique‘‘? Wir haben an diesem Kranken noch eine andere, weit 
verbreitete, an sehr zahlreichen Punkten der Hautoberfläche sch manı- 
festierende Anlage gefunden, das sind die Muttermale. Das Zusam men- 
treffen dieser Anomalien an derselben Patientin wäre schon an und 
für sich auffällig. Man müßte ohne weiteres eine Beziehung der- 
selben zueinander annehmen. Diese Annahme wird zur Gewißheit auf 
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Grund unserer mehrfach festgestellten Beobachtung des Übergangex 
typischer, ganz kleiner Muttermale in wohl ausgebildete, dyskeratotische 
Plaques. 

Werden wir uns wohl zu weit auf das Gebiet der Wahrscheinlichkeiten 
wagen falls wir annehmen, daß sich auch diejenigen dyskeratotischen 
Plaques, die auf anscheinend naevusfreien Stellen der Haut entstanden. 
doch auf solchen angeborenen Anomalien fußen? Wir beobachten an 
unserer Kranken Muttermale der verschiedensten Größen bis herab zu 
den punktförmigen, eben noch sichtbaren. Auch ihre Farbe variiert 
zwischen tiefschwarz und kaum sichtbarem Grau. Sollten wir nicht 
lieber annehmen, daß überall ein mitgeborener Keim der Ausgangspunkt 
der Dyskeratose bildet? Haben wir nicht in den multiplen Basalepithe- 
liomen einen ähnlichen Vorgang vor uns? Ich besitze die Beobachtung 
von zwei Patienten, die beide mit sehr zahlreichen Naevi bedeckt. an 
mehreren Stellen fingernagel- und handflächengroße Basalepitheliome 
aufwiesen. Ein Zweifel darüber, daß sich diese aus den Muttermalen 
entwickeln, kann wohl kaum aufsteigen. Meiner Ansicht nach, kann 
man diese Analogon auf unsern Fall bedenkungslos anwenden. 

Noch ein Argument möchte ich hier anführen, dessen schon Darier 
gedenkt: Das Verhalten der Schweißdrüsen. Wie oben beschrieben, 
fand ich mehrere Male das Innenepithel der Knäuel vermehrt, das 
Lumen derselben erfüllt von neu gebildeten Epithelzellen und überdies 
noch an vielen Stellen diese Zellen globehaltig. In anderen Schnitten 
dagegen, war eine Rückbildung der Schweißdrüsen, eine Atrophie der 
Knäuel unverkennbar. Dies spricht schon für eine frühzeitige Teil- 
nahme der Knäueldrüsen an dem Prozesse und fällt sehr stark ins Ge- 
wicht für die Annahme einer Entwicklungsanomalie. 

Es folgt aus unseren Darstellungen die Notwendigkeit, die Fami- 
Iienangehörigen der Patientin in Hinsicht auf die interessierenden Ano- 
malien zu untersuchen. Wir fanden Gelegenheit, die Tochter der Frau 
L. und drei ihrer Schwestern zu untersuchen. 

Fräulein L. L., Tochter der Frau G. L., 20 Jahre alt. Anamnese 
und innerer Befund ohne Belang, gut entwickelt, fett. Auf der Haut- 
oberfläche: ein kaffeebrauner fingernagelgroßer, im Niveau der Haut 
sitzender Naevus oberhalb des linken Schlüsselbeines. Ober dem rechten 
Schlüsselbeine ein markgroßer, bläulicher, unscharf begrenzter, in der 
Tiefe der Haut sitzender Fleck. Am Bauche links brauner, kleiner 
papillomatöser Naevus. Am linken Schenkel außen: halbpfenniggroßer. 
kreisförmiger, scharfbegrenzter, in der Haut sitzender, sich etwas her- 
vorhebender Fleck von braunroter Farbe, wenig schuppend, auf Druck 
empfindlich. Mit dem scharfen Löffel läßt sich eine feine Schuppung 
erkennen. Nach Angabe der Patientin hat sie diesen Fleck seit mehreren 
Jahren und vergrößerte er sich allmählich. 
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In der linken Kniegegend ein ganz ähnlicher, nur kleinerer Fleck. 

An den Unterschenkeln, gelblich-braune, scharf umschriebene, ober- 
flächlich sitzende, ähnliche kleinere Veränderungen. 

Frau S. M., 50 Jahre alt, Schwester der Frau G. L. Mittelgroß, gut 
genährt, braune Haarfarbe, brünetter Teint. 

Am Rande der Nabelgrube bohnengroßer, tiefschwarzer papilloma- 
töser, trockene Schuppen tragender Naevus. In der Nabelgrube selbst, 
mehrere ähnliche kleinere. Auf der rechten Schulter haselnußgroßes, 
weiches fibroma molluscum. In der rechten Supraklavikulargrube 
linsengroße, verhärtete Stelle, auf welcher ein kleinerer, weicher, hell- 
brauner Naevus sitzt. Am Rücken zerstreut, bis bohnengroße Pigment- 
Naevi, die alle im Niveau der Haut sitzen. Oberhalb des rechten Knö- 
chels ein runder Pigment-Naevus. 

In der rechten Glutaealgegend ein kaum linsengroßer flacher, runder 
gelbroter Fleck, der aus kleinen lichenartigen, ein wenig glänzender 
Papeln zusammengesetzt erscheint. Beim Befühlen merkt man, daß 
er in der Haut sitzt und sich etwas fester anfühlt. 

Frau J. O., Schwester der Frau G. L., 42 Jahre alt, von bräunlicher 
Haut- und Haarfarbe, zeigt an den Extremitäten follikuläre Keratose. 
Zahlreiche zerstreute, flache Pigmentmale. Eine größere Gruppe in 
der Höhe des 4. Rückenwirbels, zwischen denen sich mehrere hervor- 
wölben, sich weich anfühlen. Ein einziger, etwa linsengroß, erscheint 
papillomatös und hyperkeratotisch. Zwei kleinere, ein wenig hyper- 
keratotische sitzen in der rechten Schläfengegend. Mehrere andere in 
der rechten Inguinalgegend. Am rechten Schenkel ein papillomatöser 
2 mm hoher, ein wenig hyperkeratotischer Naevus. 

Am Bauche, oberhalb des Nabels sitzen etwa 6 stecknadelkopfgroße , 
bräunliche, eben elevierte, scharf umschriebene hyperkeratotische 
Plaques. 

In der rechten Kniebeuge ein kaum fingernagelgroßer, in der Haut 
sitzender pergamentförmiger, dünn schuppender, scharf umschriebener, 
mit der Haut beweglicher Fleck, nach Abheben der feinen Schuppen 
zeigt er eine glänzende, leicht blutende Oberfläche. 

Frau I. Sch., 33 Jahre alt, Schwester der Frau G. L. Mittelgroße, 
weniger gut genährte Frau von hellbrauner Haarfarbe und hellen Teint. 
Bei genauer Untersuchung der ganzen Hautdecke läßt sich, abgesehen 
von 1—2 hellbraunen stecknadelkopfgroßen Flecken gar kein NaevusS 
oder eine den oben beschriebenen ähnliche Veränderung finden. 

Fräulein L. L. zeigt daher Veränderungen, welche denjenigen ihrer 
Mutter stark ähnlich sind. In klinischer Hinsicht müßte man den am 
linken Schenkel sitzenden, wenig schuppenden Fleck, ferner die im der 
linken Kniegegend und an den Unterschenkeln konstatierten gelblich- 
braune ähnliche kleine Veränderungen als Bowensche hyperkeratotisch® 
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Flecke und Plaques betrachten. Leider konnte ich keinen zur Bio 
excidieren. 

Bei zwei der Schwestern waren verschieden große zum Teil bye 
keratotische, zum Teil trockene Schuppen tragende Muttermale in zu: 





Abb. 6. Frau J. O. Hyperkeratotisches Papillom. 
1 Globes, 2 Graines, 3- Basalzellenreihe mit Pigment, 4=Papille, 5= Epithelzelle mi 3” 
färbbarem Kern, 6- Große Mantelzelle, 7 — Interepitheliales Ödem, 8=gut erhaltenes Eyopa 


bedeutender Anzahl zu finden. Je eines dieser wurde der histologx'“ 
Untersuchung unterzogen. 

Ferner wurde von Frau J. O. eine der hyperkeratotischen Pl 
auf der Gegend oberhalb des Nabels exeidiert. 


| 
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Die hyperkeratotischen Naevi ergaben bei histologischer Unter- 
suchung den Befund ruhender Naevi auf mäßig entzündeter Unterlage. 
Dagegen ist der Befund der hyperkeratotischen Plaques der Frau J. O. 
dermaßen charakteristisch, daß ich ıhn hier kurz anführen will. 

Der Schnitt umfaßt den ganzen Durchschnitt der Plaques und reicht 
weit in das Unterhautbindegewebe. Eine ziemlich starke Hyperkeratose, 
dagegen fehlt die Parakceratose fast gänzlich. Die Epithelschichten sind 


: vermehrt, die Papillen mäßig verlängert, nicht verzweigt, an manchen 


"Stellen durch tiefer herabreichende Epithelleisten verschmälert. Im 


a - 


Corium kaum nennenswerte Zellvermehrung um den Gefäßen, in den 
tieferen Schichten noch hier und da ganz kleine Gruppen von Zellen. 

Bei mittlerer Vergrößerung erscheint das mikroskopische Bild der 
Epithelschichten demjenigen der Frau G. L. schon bedeutend ähnlich. 
Bedeutende Vermehrung fast aller Epithellagen. Aufhellung der Zellen 


' in den mittleren Lagen. In manchen Epithelleisten finden sich schon 


zahlreiche Zellen mit zum Teil beiseite gedrückten Kern. In den höheren 
Lagen typische Globes, auch zwischen den Hornzellenschichten. Die 


‘ Stachelzellen sind sehr ungleichmäßig groß. Das Exoplasma ist an 


allen ganz ausgezeichnet erhalten, dagegen finden wir Gruppen von 


' vergrößerten Zellen mit großem Kerne, der sich schwach färbt, mehrere 


Kernkörperchen zeigt und von einem hellen Staube erfüllt zu sein 
scheint. Ja, man findet auch solche, wo der Kern gar keine Farbe mehr 
annimmt und die Zelle anscheinend kernlos geworden ist. Die Basal- 


 zellenreihe zeigt nur an wenigen Stellen Auflockerung, viel häufiger 


das Austreten der globehaltigen Zellen gegen das Corium zu. 

Diese Veränderungen zeigen sich nur an einigen Stellen des Schnittes, 
doch sind sie hier geradezu vorherrschend. Die anderen Teile zeigen 
ein ganz naevusartiges Verhalten mit enggedrängten, länglich geformten, 
gleichmäßigen Epithelzellen, von deren untersten Schichten schmale, 
spitze Aufläufer ziemlich weit hinabreichen. 

Die Untersuchung der Familie der Frau G. L. ergab also bei der 
Tochter und 2 Schwestern das Vorhandensein zahlreicher Naevi. Die 


histologische Untersuchung eines hyperkeratotischen Fleckes der einen 


Schwester ergab den Befund einer initialen, doch in allen charakte- 
ristischen Merkmalen wohl ausgesprochenen Bowenschen Veränderung. 

Wir möchten unsere Folgerungen zusammenfassen: Die Bowensche 
Dyskeratose entwickelt sich auf mitgeborenen Veränderungen, auf klinisch 
konslatierbaren oder mit freiem Auge nicht sichtbaren Multermalen. Der 
Ubergang von Naevi in den dyskeratotischen Zustand und in Epitheliome 
konnten wir klinisch und histologisch beobachten und erweisen. Das Auf- 
tauchen der dyskeratotischen Plaques an einer Schwester der Patientin ist 
ein weiteres Argument für unsere Auffassung. 
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Sechste Sitzung. 
Mittwoch, den 16. September, 3 Uhr nachmittags. 


125. Herr G. Nobl-Wien: Über seltenere infiltrative und neopla- 
stische Hauttumoren bei Kleinkindern. (Lymphatische Lymphadenose. 
Miliäre Xanthomatose. Multiple cystische Trichoepitheliome.) 


I. Lymphatische Lymphadenose. 


Systemerkrankungen des Iymphatischen Apparates pflegen im frühen 
Kindesalter die allgemeine Decke nur selten in Mitleidenschaft zu ziehen. 
Von den zugehörigen Veränderungen scheinen nur ausnahmsweise die 
bis heute noch als unspezifisch angesehenen pruriginösen, urticariellen 
und ekzematösen Bilder auf, meist sind es die diffusen und geschwulst- 
förmigen Lymphadenosen, welche die Aufmerksamkeit auf sich lenken. 
Die Vertrautheit mit diesen häufig als Frühsymptome zu beobachtenden 
Ausbrüchen bringt es mit sich, daß es uns vorbehalten erscheint, Pä- 
diatern in Fällen auf die richtige diagnostische Fährte zu verhelfen, 
deren Natur zunächst völlig verschleiert erscheint. So konnten wir 
jüngst bei der Begutachtung einer für Erythema nodosum imponierenden 
Dermatose schon aus dem klinischen Verhalten der Läsionen deren 
Zugehörigkeit zur Lymphadenose vertreten. Der Gewebsbefund, der 
spätere Verlauf und die Autopsie, erhärteten diese Annahme. Es handelte 
sich um ein 19monatiges, vor einem Jahr an der Kinderabteilung unserer 
Anstalt wegen Nabelbruch operierten Mädchens, welches im Januar 
dieses Jahres fiebernd, mit Gesichtsschwellung neuerdings eingeliefert 
wurde. November 1924 soll plötzlich starke Schwellung des linken 
Fußes mit nachfolgender, in Schüben auftretender Blasenbildung ein- 
gesetzt haben. Später Aufschießen schmerzender, sich allmählich blau- 
verfärbender und dann schwindender Flecke. Seit 4 Wochen beider- 
seitige Schwellung der Parotisgegend (durch 5 Monate an der Brust, 
dann Himmeltau, Milch, weiche Eier). Familienanamnese belanglos. 

Die allgemeine Decke des intelligenten, sehr blassen, temperament- 
vollen Kindes bot eine dichte Aussaat zum Teil konfluierender, matt- 
grauer, violetter, leicht infiltrierter, flach erhabener Herde. Die Rücken- 
haut, vom Schultergürtel bis in Kreuzbeinhöhe, von flächenhaft kon- 
fluierenden, nur kleine normale Inseln aussparenden Plaques einge- 
nommen. Ähnliche Verhältnisse an der Brust- und Bauchhaut. Die 
Abdominaldecke überdies reichlich von distinkten, bläulichen, leicht 
vortretenden Knötchen durchsetzt. An der Stirne livid verfärbte, 
gruppierte, dem Gefühl nach kaum infiltrierte, von Capillaren durch- 
zogene, glatte glänzende Flecke. Ähnliche Blüten über den geschwellten 
Augenbrauenbogen. Gleichgestaltete, papulös erhabene Effloresceenzen 
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von Bohnengröße, in das Integument der Arme und Oberschenkel ein- 
gelassen. An der Streckfläche des linken Oberschenkels (6 cm unter der 
Leistenbeuge) ein aus der Tiefe emporsteigender, mit der Haut ver- 
löteter, ziemlich stark umgrenzter, hühnereigroßer Knoten. Ein ähn- 
licher, sich prallteigig anfühlender Herd von Talergröße, an der Außen- 
seite des rechten Oberschenkels. 

An den Unterschenkeln teils petechienähnliche, violette, miliäre 
Verfärbungen, teils zentral exkoriierte, bis linsengroße, flach papulöse 
Infiltrate.e Hände und Füße frei. Capilitium spärlich (blond). 

Verschiedenen Herden entnommene Sektoren zeigen das typische 
Verhalten der /ymphatischen Adenose. Das Kind kam nach einer Woche 
zur Autopsie. Aus der Krankengeschichte wäre noch anzuführen: 
kleinblasiges, klingendes Rasseln im Bereich des linken Unterlappens. 
Vergrößerung der nicht druckempfindlichen Milz und zwischen 38 und 
39° schwankende Temperatur. Mäßige Intumeszenz der Leistendrüsen, 
mächtige Schwellung der Präauriculargegend beiderseits. Im Röntgen- 
bild: mäßige Vergrößerung des rechten Hiluspakets. Stuhl stark faulig 
stinkend. Blutformel: Sahli 28. Erythroc: 1680 000. Leukocyten 380 000. 
Zahlreiche große pathologische Lymphocyten. 

Einzelne Erythroblasten. 

Aus dem Sektionsprotokoll wären folgende Daten anzuführen: Die 
allgemeine Decke blaß, mit zahlreichen blaßroten Flecken an der Haut 
des Thorax und des Rückens. An der Streckseite des linken Oberschenkels 
ein kirschengroßer Herd, von einer teils braunroten, teils blauroten, 
das Corium und das subcutane Zellgewebe einnehmenden Herd gebildet. 
Dura mater längs des Sinus falciformis verdickt, durch ein braunröt- 
liches Gewebe infiltriert, das sich stellenweise buckelig vorwölbt. Sinus 
frei, von spärlichen, weichen, blassen Gerinnsel erfüllt. Das Tentorium 
gleichfalls von demselben, blaßbraunroten Gewebe infiltriert. Unter- 
hautzellgewebe mäßig fettreich. Entsprechend den blaßbraunroten 
Flecken der Haut sieht man auf Einschnitten ein blaßrotes diffuses 
Infiltrat eine Strecke weit in das Corium hineinreichen. Die Leber 
überragt den Rippenbogen um 2—3 Querfinger. Die Milz nicht sichtbar. 
Der linke Lungenunterlappen enthält zahlreiche kleine derbe, gekörnte 
Herde. Die Pleura matt. Die Thymus klein. Im Herzbeutel leicht 
getrübte Flüssigkeit. Die Milz mit den Durchmessern 13, 6, 3, !/, cm 
mit glatter braunroter Oberfläche. 

Am Durchschnitt graurot mit deutlich vergrößerten Follikeln. Von 
der Schnittfläche läßt sich eine blaßrote Flüssigkeit, keine Pulpa ab- 
streifen. Die Leber mit den Durchmessern 19, 11, 7 cm ziemlich plump 
mit gewölbter Oberfläche. Die Kapsel glatt, die Oberfläche blaßbraunrot. 
Am Durchschnitt die Zeichnung verwaschen. Die Farbe graurot, keiner- 
lei Einlagerungen sichtbar. Beide Nieren wesentlich vergrößert, mit 
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gewölbter Oberfläche und leicht abziehbarer Kapsel. Die Nierenober- 
fläche buckelig, indem sich zahlreiche, kleine, bis kirschkern- und hasel- 
nußgroße, glatte weiße Buckeln flach über die Oberfläche vorwölben. 
An einzelnen derselben finden sich dunkelrote Ecchymosen. Am Durch- 
schnitt die Rinde von entsprechender Breite. Ihre Zeichnung etwas 
undeutlich. Den beschriebenen Buckeln entsprechen am Durchschnitt 
scharf umgrenzte, glatte weiße Herde, in deren Zentrum geflammte, 
braunrote Blutungen zu sehen sind. Die Ovarien relativ groß. Die 
mesenterialen Lymphdrüsen weiß, über bohnengroß, am Durchschnitt 
markiggrau-rötlich, ziemlich feucht. Die Magenschleimhaut ohne Folli- 
kelschwellung, desgleichen der Dünndarm. Nur im untersten Ileum 
ein großer, flach vortretender Plaques. Die Follikel am Zungengrund 
nicht vergrößert, desgleichen die Tonsillen klein, ohne Befund. Die 
Schilddrüse ohne Veränderung; zu beiden Seiten des Halses beträchtlich 
vergrößerte, haselnuß- bis kirschengroße Lymphdrüsen, von markiger 
Konsistenz, am Durchschnitt graublaß. Die rechte ariepiglottische Falte 
beträchtlich verbreitert, durch ein Infiltrat kugelig vorgewölbt. Kehl- 
kopf, Trachea und Bronchien ohne Veränderung. Die bronchialen 
Lymphdrüsen etwas vergrößert und gerötet. Beide Nebennieren ohne 
Veränderung. Die inneren und äußeren inguinalen Lymphdrüsen beider- 
seits beträchtlich vergrößert, zum Teil blaß, zum Teil rötlich gefleckt, 
durchaus markig. 

Histologischer Befund: Die Einlagerungen in allen untersuchten 
Organen ergeben das Bild der leucämischen Lymphadenose. Die Sektion 
sowie mikroskopische Untersuchung der Iymphatischen Tumoren 
(Lymphdrüsen, Lungen, Nieren) wurde im pathologisch-anatomischen 
Institut (Prof. Dr. C. Sternberg) vorgenommen. 

Die von uns an diffusen und umschriebenen Hautinfiltraten vorge- 
nommene Untersuchung bot die typischen Strukturverhältnisse der 
leucämischen Lymphadenose, deren Wesenszeichen seit der Darstellung 
Arndts keine bessere Definition erfahren haben. Es erübrigt sich des 
besonderen Hinweises, daß die aus der Coriumtiefe hinaufreichenden 
Iymphocytären Herde im subpapillaren Lager haltmachen und vom 
abgeflachten leistenlosen Epithel durch eine schmale, fast vollkommen 
normale Zone getrennt erscheinen. Auffällig ist die außerordentliche 
dichte Ansammlung der Iymphocytären Elemente, welch letztere 
wohl hauptsächlich kleinen Lymphocyten entsprechen, aber auch als 
größere chromatinarme, mit 2 oder mehr deutlich hervortretenden 
Kernkörperchen versehene Typen an der Formation der Knoten be- 
teiligt sind. Überdies sind auch auffällig große, als Lymphoblasten 
anzusprechende Formen spärlich eingestreut. Mitosen sind in variabler 
Zahl anzutreffen. Das Grundgewebe auseinandergedrängt, rarefiziert, 
Adnexe verkümmert, resp. zugrundegegangen. Im histologischen Auf- 
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bau, der knotigen Einlagerungen, im System der Lymphdrüsen, und 
den Nieren, kehren dieselben Verhältnisse wieder, welche wir in den 
cutanen Infiltraten umschriebener und diffuser Art erheben konnten. 

Nach dem hochfebrilen, kurzfristigen Verlauf des Leidens muß an 
eine infektiöse Herkunft desselben gedacht werden. Palpable Anhalts- 
punkte hierfür ergaben sich allerdings nicht. Petechiale Hautblutungen 
und auch sonstige Capillarschädigungen in den Infiltraten inneren 
Standortes deuteten eine toxische Gefäßschädigung an. Solchen vas- 
culären Insulten begegnen wir mit besonderer Häufigkeit bei der fou- 
droyant verlaufenden akuten Leucämie, über welche ich vor einer langen 
Reihe von Jahren, an der Hand autoptisch verifizierter Fälle berichten 
konnte (schwere Hautblutungen, pulpös gangränöser Zahnfleischzerfall; 
Ref. in d. Wiener Pathol. Gesellschaft 1924). Die immerhin reichlichere 
Einstreuung großer Lymphoblasten bot einige Anklänge an das Bild 
der Leukosarkomatose, welcher Sternberg bekanntlich eine ‚besondere 
Stellung im System zuerkennt. Er steht auch auf dem Standpunkt, daß 
die akute Leucämie nicht dem Rahmen der Systemerkrankungen des 
hämatopoetischen Apparates angehört, sondern vielmehr eine akute 
Allgemeininfektion, mit besonderer Reaktion des myeloischen oder 
lymphatischen Gewebes darstellt. Soweit ich die mit Hautveränderungen 
einhergehenden Lymphadenosen im Kindesalter überblicke, beziehen 
sich diese durchwegs auf die Iymphatische Form. Die wenigen als 
myeloischen Typen ausgewiesenen Beobachtungen (Baar, Werner Sol- 
mitz, H. Rautmann; 5 Fälle) gingen nicht mit Hautläsionen einher. 
Über interessante Beobachtungen myeloischer Hautleucämie bei Er- 
wachsenen haben in jüngster Zeit Almquist und Arzt, sowie Horowitz 
berichtet (Almquist und Arzt 1 Fall, klinisch hämatologisch und autoptisch 
festgestellt, von Haut- und Schleimhauterscheinungen begleitet. Brit. 
Journ. of Derm. and Syph. 1924, Bd. 36, p. 428; Horowitz 1 Fall, Schles. 
Derm. Ges. 28. V. 1924, Ref. Centrbl. f. H. u. Geschlechtserkr. 1924, 
Bd. 13). ; 
II. Miliäre Xanthomatose. 

Zu den frühesten Vorkommnissen der anscheinend nur die Haut 
befallenden Xanthomatose exanthematisch disseminierter Aussaat dürfte 
wohl der Fall gehören, welchen ich mit einigen Worten streifen möchte. 
Es handelt sich um ein 7 Monate altes Brustkind, welches die Mutter 
wegen seit mehreren Wochen verfolgten, sich rasch vermehrenden gelben 
Erhöhungen am ganzen Körper, der pädriatischen Station der Poliklinik 
zuführte. Mit Aussparung der Handteller, Fußsohlen und Augenlider 
war die Haut zerstreut von hirse- bis hanfkorngroßen, mehr und weniger 
erhabenen, wachsartig glänzenden, hellgelben Knötchen eingenommen. 
Diese waren dicht in die Gesichts- und Kopfhaut eingestreut, schütterer 
an Brust und am Abdomen anzutreffen, um an den Armen und Beinen 
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wieder reichlich vertreten zu sein. Leber, Milz unverändert. Vor der 
Kopfhaut, den Armen und Oberschenkeln ausgehobene Knötchen zeigt. 
an Schnittserien den kennzeichnenden Aufbau xanthomatöser Bildung 
mit dichtester Einstreuung von Xanthomzellen (Sudan III, Scharlach 
rot). Die scharf herdförmige Umgrenzung kam im Gewebsbild keins 
wegs so deutlich zum Ausdruck, als in der klinischen Erscheinung 
Leider konnte nur eine flüchtige Bestimmung des Blutcholesteringehal 
vorgenommen werden, da das Kind eine Pneumonie acquirierte un 
in häuslicher Pflege starb. Von einer Cholesterinämie konnte kaum 
gesprochen werden, da die entsprechenden Fettsäureester keinen wesent 
lichen Anstieg aufwiesen. Ich möchte hier daran erinnern, daß md 
den Untersuchungen /schimarus der Gesamtcholesteringehalt des Bte 
wohl bei den multiplen und Lidxanthomen der Norm gegenüber vt 
mehrt erscheint (0,225—0,614%,), bei Neoplasmen jedoch (Carcinu 
viel höhere Werte erreicht. Derselbe ist überdies auch allimentir: 
Einflüssen stark unterworfen. In 200 auf den Cholesterinspiegel # 
prüften Fällen konnte Ekzem, Urticaria, Psoriasis, Acne mit Cholesterin 
vermehrung einhergehen sehn, bei Syphilis waren die Werte niedrig 
oder der Norm entsprechend, sie stiegen nach Salvarsan an. Die Mengen 
unterschiede des Blutcholesterins fand er auch bei gesunden Individw. 
beträchtlich. Obwohl das Gewebssubstrat dieser juvenilen Ausbrücht 
vollkommen mit dem Bau tuberöser Xanthome übereinstimmt (Sudaw- 
file und doppeltbrechende Substanzen, ‚Protagon“-Stoerk, Schaumzelkt 
bzw. Xanthomzellen) und auch bezüglich der Auslegung als diath 
tischer Dermatose, für beide Typen genügende Anhaltspunkte vorliegen 
so reichen bis heute die Kriterien doch aus, um eine Sonderung der n 
frühester Jugend, nicht zu selten auch familiär auftretenden (Beck 
A. Fasolt, Baar, Hufschmidt, 4 von 5 Geschwistern) Variante, von de 
Läsionsformen zu trennen, welche bei Erwachsenen der Definition d# 
idiopathischen und symptomatischen Xanthoma multiplex entspreche 
Nur wird man die Bezeichnung Fibroxanthoma juvenile (Ari) dw: 
nur für eine Untergruppe der juvenilen Formen reservieren müs! 
Die Lipoidinfiltration gewucherter Fibroplasten gibt immerhin Be 
rechtigung zu dieser Sonderstellung. Ansonsten wird es wohl nach wè 
vor Schwierigkeit bereiten, die einzelnen Gewebskomponenten al 
hauptsächlich vom Infiltrationsvorgang befallenen anzusprechen (Lynpt 
sefäßendothelien, das reticulo-endotheliale System). 


III. Trichoepithelioma multiplex cysticum. 

Aus der Reihe gutartiger epithelialer Geschwülste möchten wir nat 
einer Form gedenken, welche in jene Gruppe benigner Epithelon? 
lt. welche Jadassohn den epithelialen Fehlbildungen zurechnkt. m 
“ilich schon frühzeitig in voll entwickeltem Zustand zu verfolke 
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ist. Ein blasses blutarmes Mädchen zeigt schon im 9. Lebensjahr eine 
reichliche Aussaat hanfkorngroßer normal gefärbter flacher, glänzender 
Knötchen an den Nasolabialfurchen, der Oberlippe und dem Kinn. 
Die derben Gebilde bieten in Schnittreihen das typische Verhalten des 
Tricheopithelioma adenoides cysticum (Brooke). Ohne Zusammenhang 
mit dem Oberflächenepithel sieht man in der Cutis zahlreiche Einstreu- 
ungen epithelialer Massen, solider und strangförmiger Formation. Die 
meist nur aus einer Reihe Zylinderzellen und doppelten wie auch vielfachen 
` Anlagen spindelförmiger Elemente zusammengesetzten Einstreuungen 
erinnern an tubulöse Drüsen, lassen jedoch allerorten eine Lichtung 
vermissen. Die Wuchereinschlüsse steuern durch wechselnde Gestalt, 
Dichte der Zellen und cystische Entartungsformen, zur einwandfreien 
‘Kennzeichnung des Gewebsbildes bei. In keinem der untersuchten 
Knötchen waren von konzentrischen Hornbändern erfüllte kleinere und 
größere Cysten zu missen. Zentral gelegene Zellnester konzentrisch Se- 
schichteter Hornmasse vom Typus der Cancroidperlen war nicht auf- 
zufinden. 

In Schnittreihen zerlegte Knötchen der Oberlippe lassen allerorten 
Haareinschlüsse vermissen. Solche sind weder in den Cysten noch In 
den schlauchförmigen Epithelialanlagen nachweisbar. Auch der des 
öfteren betonte Zusammenhang mit Haarfollikeln (Jarisch) war bei diesen 
Blüten nicht aufzufinden. In Knötchen der Nasolabialfurchen da- 
gegen waren zahlreich, im Zentrum der breitschichtigen walzenförmigen 
epithelialen Zellkomplexe, Frühanlagen von Lanugohaaren aufzufinden. 
Überdies waren hier die Epithelstränge vielfach eingekerbt und von 
lappiger Anordnung. In diesen wie auch in den Reihen walzenförmige 
Säulen, multiple kleinste Cystenlücken. Manche der Einsprengungen 
zeigten Iymphocytäre Reaktionszonen. Der Streit um den Ausgangs- 
punkt dieser epithelialen Neubildungen kann insofern als geschlichtet, 
betrachtet werden, als heute wohl eine Übereinstimmung darüber 
herrscht, daß Follikular- und Talgdrüsenbezüge, nicht aber auch Schweiß. 
drüsenknäuel an deren Formation beteiligt sind (Jarisch, Brooke, Bazert 
Nobl, Buschke, Habermann, Weidmann). Obwohl die kleinsten lichen. 
artigen Knötchenbestände in den Schnittfolgen keine unmittelbaren 
Beziehungen zu den äußeren Wurzelscheiden von im Kolbenstadium 
sich befindlicher Lanugohaare nachzuweisen gestatteten, scheinen 2 i 
hier, wie auch in den meisten sonst noch histologisch untersuchten Folen, 
den Ausgangspunkt der Wucherungen zu bilden. 

Das von Jarisch verfolgte Differenzieren mit deutlicher x 
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bildung stellt ein singuläres Vorkommnis dar, und scheint nicat m 
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Diese Anschauung läßt sich ohne weiteres mit der von Jadassohn, Herz- 
heimer u. a. vertretenen Ansicht eine naeviforme Anlage der Gebilde in 
Einklang bringen. Die irreführenden Namengebungen wie: Adenoma 
sweat glands (Perry), Acanthoma adenoides cysticum (Unna), Epithe- 
lioma adenoides cysticum (Brooke), sollte doch endlich ausgeschaltet 
werden. Radcliffe-Crocker dürfte wohl ein Irrtum unterlaufen sein, 
wenn er Jarisch’ klassische Beobachtung als „Haemangio-endothelioma 
tuberosum multi plex“ apostrophiert (Disease of the skin 3. Edition 
Vol. 2, pag. 917). Für die kongenitale Anlage des Trichoepithelioms 
spricht der öftere Hinweis auf dessen familiäres Auftreten (Brooke [von 
4 Fällen 3 in einer Familie], Zlschnig [2 Schwestern)). 

Auch nach den neuen Untersuchungen von Arzt und Kyrle kann es 
keinem Zweifel unterliegen, daß verirrte epitheliale Keime als Voraus- 
setzungen der Geschwulstbildung dienen. Hierbei sind die Möglichkeiten 
für den Ausgangspunkt von der Oberflächenepidermis, dem Follikel- 
epithel oder von in das Bindegewebe abgesprengten Zellen gegeben. 
Derart kann es sich bald um Choristome (Fehlbildungen, die auf Ab- 
trennung und Verlagerung von Gewebskeimen in der embryonalen Ent- 
wicklungsperiode beruhen [Borst]), bald um homologe oder heterologe 
Hamartome handeln. Der Zeitpunkt, zu welchem der Wachstumsexzeß 
einsetzt (in der fötalen oder postfötalen Periode) ist für die Frage der 
Genese der Gebilde irrelevant. Von ausschlaggebender Bedeutung ist die 
Entwicklungsphase der Zelle zur Zeit des Einsetlzens des Hemmungsinsulis 
(Kyrle). 


126. Herr Fritz Lesser-Berlin: Stomatitis gonorrhoica. 


Der Mundtripper muß als eine äußerst seltene Erkrankung bezeichnet 
werden, selbst unter der Annahme, daß 1. viele Fälle von Ärzten und 
Zahnärzten, zu denen Kranke mit Munderscheinungen sehr häufig 
gehen, nicht erkannt werden, 2. viele leichtere Fälle gar nicht in ärztliche 
Behandlung gehen und 3. selbst bei schweren Fällen Selbstheilung 
eintritt. 

In der Literatur liegen 7 Beobachtungen von Stomatitis gonorrhoica 
bei Neugeborenen von Kosinski vor. Die ersten Symptome zeigten 
sich 5—12 Tage nach der Geburt; die Beschwerden waren gering, das 
Sauggeschäft nicht gestört. In allen Fällen trat Selbstheilung ein. Bei 
Erwachsenen sind sichere Fälle von Jürgens, Scheuer, Talbot u.a. be- 
schrieben worden. Ein Fall von Jesionek zeigte gleichzeitig Urethritis, 
Conjunctivitis duplex und Stomatitis gonorrhoica. Finger und Horand 
beschrieben je 1 Fall, wo gonorrhoischer Eiter durch Coitus per os auf 
die Mundschleimhaut einer Frau gelangte und durch weitere Über- 
tragung durch Coitus per os zur Urethralgonorrhöe eines Mannes führte. 
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Im ganzen schätze ich etwa 14 Veröffentlichungen sicherer Fälle von 
Stomatitis gonorrhoica. Zu diesen möchte ich einen weiteren Fall hin- 
zufügen. Ein 33jähriger junger Mann suchte den Zahnarzt Dr. Wil- 
czynseki wegen Mundbeschwerden auf: Schmerzhaftes Brennen in der 
Mundhöhle und Kaubeschwerden. Die Mundhöhle war stark gerötet 
und geschwollen; am Zahnfleischrand und an den Papillen zeigten sich 
grauweiße Ulcerationen. Besonders waren die Schleimhautfalten an 
den letzten unteren Molaren geschwürig zerfallen. Zunge stark gerötet, 
Speichelfluß, foetor ex ore. Stark geschwollene submaxillare Drüsen, 
druckempfindlich. Vollkommen cariesfreies Gebiß. Diagnose: Stoma- 
titis ulcerosa. 

Da ich mit dem Zahnarzt meine Praxisräume teile, so ergibt sich 
daraus eine häufigere wissenschaftliche Aussprache über Grenzgebiete 
und ein häufigeres ärztliches Zusammenarbeiten. Die Stomatitis ulce- 
rosa schien daher dem Dr. Wilczynski verdächtig und bei weiterer Nach - 
forschung ergab sich folgendes: Der Patient war am 18. III. cunni- 
lingus, da er infolge stärkeren Alkoholgenusses keine Erektion bekam. 
2 Tage später hat er mit derselben Frau normal verkehrt und 3 Tage 
danach einen Harnröhrentripper bemerkt; der ihn behandelnde Urologe 
hat von der Stomatitis gonorrhoica nie etwas erfahren. 

Die mikroskopische Untersuchung des Zahnfleischabstriches ergab 
intracelluläre Diplokokken, die sich gramnegativ verhielten, und mäßig 
Leukocyten. Auf Ascitesagar wuchsen die charakteristischen Rasen 
und Einzelkolonien, deren Abstrich mikroskopisch ebenfalls gramnega- 
tive Diplokokken zeigte. Hiermit schien die Diagnose: Stomatitis 
gonorrhoica gesichert. Lues wurde negiert; an Mundentzändung hat der 
Patient sonst niemals gelitten. 

Die Behandlung bestand in Auswaschungen mit reiner H,O, und 
Chromsäurepinselung. Schon am nächsten Tage zeigte sich danach eine 
bedeutende Besserung und nach weiteren 8 Tagen vollkommene Heilung. 
Mikroskopischer Befund negativ. 


127. Herr St. R. Brünauer gem. mit Herrn R. Müller und Herrn 
M. Oppenheim-Wien: Zur Frage der Komplementbindungsreakünt bei 
Gonorrhöe. ps 
Aus den Jahren 1906 und 1907 stammen die ersten Mitteilant ne. 
Müller-Oppenheim über die Verwendbarkeit der K.B.R- bel ON, units 
während sich aber die ersten Untersuchungen aufeinen Fall vorn men und 
gonorrhoic. bezogen, wurden später in den verschiedenen St 
bei den verschiedenen Komplikationen der männlichen und Bruhn?) 
Gonorrhöe einschlägige Untersuchungen angestellt (SO ver 
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Dembska, Lederer, Lenartovicz, Sommer u.a.), die zum Teil nicht so 
günstige Resultate zu erzielen vermochten wie die ersten Untersucher, 
so daß die K.B.R. bei der Gonorrhöe sich nicht in so ausgedehntem Maße 
einzubürgern vermochte wie bei der Syphilis. Nur englische und ameri- 
kanische Autoren wußten immer wieder über außerordentlich günstige 
Untersuchungsergebnisse zu berichten, denen sich in jüngster Zeit auch 
Savnik-Prohazka, sowie deutsche Autoren wie Klöppel, Lochbrunner- 
Heuck, Cohn-Gräfenberg anzuschließen vermochten. Aber auch unter 
diesen herrschte bezüglich der erzielten Resultate nicht völlige Über- 
einstimmung, andererseits wurden von mancher Seite sogar ungünstige 
Resultate verzeichnet (Pellegrini). Es war nun unser Bestreben, durch 
eine große Anzahl von Kontrolluntersuchungen einerseits, durch Pa- 
ralleluntersuchungen mit verschieden gezüchteten und bereiteten Anti- 
genen etwaige Fehlerquellen zu ermitteln und so den Grund der ver- 
schiedenen Untersuchungsergebnisse ausfindig zu machen; die Technik 
war die im Müllerschen Institute gebräuchliche, da vorangegangene 
vergleichende Untersuchungen mit den verschiedenen angegebenen Me- 
thoden (Prohazka, Heuck-Lochbrunner u.a.) die Zweckmäßigkeit unserer 
Technik erwiesen haben. Eine besondere Aufmerksamkeit wurde der 
Darstellung des Antigens zugewendet, entsprechend den in der Lite- 
ratur niedergelegten Erfahrungen der verschiedenen Autoren, daß Poly- 
valenz, Alter und Zubereitung der Extrakte, bzw. Konservierung der- 
selben, sowie endlich die Art des verwendeten Nährbodens für den 
Ausfall der K.B.R. von Wichtigkeit seien. Es wurden 4 bzw. 6 ver- 
schiedene Gonokokkenstämme als Antigen in den Paralleluntersuchungen 
jedes Serums verwendet, vielfach auch noch die polyvalente Vaccine 
des staatlichen serotherapeutischen Institutes in Wien, alle in einer 
Dichte von 1000 Millionen Keimen im Kubikzentimeter, als Nährboden 
Rinderserum und Ascitesagar mit oder ohne geringe Säurezusätze wie 
Milchsäure (Delbanco-Lorenz) oder Zitronensäure (/koma). Es zeigte 
sich nun, daß ein augenfälliger Unterschied in den Untersuchungs- 
ergebnissen nicht regelmäßig zu sehen war, ob man nun mit 4 verschie- 
denen Antigenen in Paralleluntersuchungen oder mit der polyvalenten 
Vaccine arbeitete, ob man jüngere oder ältere Extrakte verwendete; 
dem würde auch entsprechen, daß Herrold mit 4 Monate alten Extrakten 
günstige Resultate zu erzielen vermochte und daß manche Autoren 
sogar die Forderung erheben, das frisch zubereitete Antigen eine Zeit- 
lang lagern zu lassen. Bezüglich des Nährbodens ergab sich, daß die auf 
Ascitesagar gewachsenen Stämme im allgemeinen bessere Reaktionen 
ergaben. 

Was nun die Resultate in den verschiedenen Stadien und bei den 
verschiedenen Komplikationen der männlichen und weiblichen Go- 
norrhöe betrifft, so sind sie aus folgender Zusammenstellung ersichtlich: 
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a) Urethritis acula anterior: 11 komplett + 22 inkomplett positiv, 
zusammen 33, das ist 28,95%, positive unter 114 untersuchten Fällen, 
ein Ergebnis, das sogar jenes von Savnık- Prohazka übertrifft; dabei 
konnte in einem Falle schon am 14. Erkrankungstage eine komplett 
positive Reaktion erzielt werden. Andere Untersucher (Cohn-Gräfenberg, 
Savnik- Prohazka) hatten schon in der ersten Woche positive Resultate, 
allerdings nur ausnahmsweise, die Reaktionen waren hierbei oft nur 
sehr schwach. 

b) Urethritis acuta posterior: 23 komplett + 27 inkomplett, zusammen 
45, also 48,91%, positive unter 92 untersuchten Fällen, ein Ergebnis, 
das konform anderen Untersuchern eine Zunahme der positiven Unter- 
suchungsresultate mit dem Fortschreiten des Krankheitsprozesses auf- 
weist, aber doch gegenüber den Resultaten anderer Untersucher (Savnik- 
Prohazka) zurücksteht, ebenso wie unsere Ergebnisse bei der 

c) Urethritis chronica: 11 komplette + 22 inkomplette, zusammen 
33, das ist 31,43%, positive unter 105 untersuchten Fällen. Daß diese 
beiden letzteren Resultate nicht so günstig ausfallen wie die anderer 
Autoren, hat vielleicht auch seinen Grund darin, weil unter den unter- 
suchten Fällen jene mit ganz schwachen Reaktionen nicht als positiv 
bezeichnet wurden, wie dies von mancher Seite geschah (s. später), 
weil ferner in der letzterwähnten Gruppe auch eine Anzahl von post- 
gonorrhoischen Katarrhen untersucht wurde und weil auch hier ‚Fälle 
subsummiert wurden, bei welchen eine sichere gonorrhoische Erkrankung 
vor längerer Zeit vorangegangen war. Im allgemeinen wird ja die K.B.R. 
schon 4 Wochen nach der Heilung negativ (Lailey-Cruikshank), nach 
Erfahrung anderer Autoren erst nach 2 bis 3 Monaten, wenngleich es 
Fälle gibt, die noch lange Zeit nach dem Abklingen der klinischen Er- 
scheinungen und nach Verschwinden der Gonokokken aus dem Sekret, 
eine positive Reaktion zeigen; so konnten wir in einem Falle noch nach 
einem Jahre komplett positive K.B.R. verzeichnen und ähnliches be- 
richten auch Osmond und Savnik- Prohazka, welch letztere bei 3 Fällen 
noch nach 10 Jahren positive Resultate erzielten. 

d) Sehr günstig waren die Ergebnisse der K.B.R. bei komplizierter 
Gonorrhöe, so bei Epididymitis, wo wir 24 komplette + 14 inkomplette, 
zusammen 38, das ist 56,25%, unter 64 untersuchten Fällen, bei Pro- 
statıtis, wo wir 7 komplette + 5 inkomplette, zusammen 12, das ist 
70,6% unter 17 untersuchten Fällen als Resultat verzeichnen konnten ; 
bei Arthritis waren sämtliche 7 untersuchten Fälle positiv, darunter 
6 komplett ; bemerkenswert, daß bei 2 Fällen von /ritis der eine komplett 
positive K.B.R. ergab. 

e) Was endlich die weibliche Gonorrhöe betrifft, so wurden insgesamt 
99 Fälle der serologischen Untersuchung unterzogen. Von diesen zeigten 
42 Fälle von unkomplizierter Gonorrhöe ein positives Resultat und zwar: 
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32 komplette K.B.R. und 10 inkomplette K.B.R., das ist also 56%, von 
untersuchten 83 Fällen. Von 8 Fällen mit klinischen Adnexsymptomen 
reagierten 5, das ist 62,5%, komplett positiv, 8 Fälle von Vulvovaginitis 
infant. reagierten sämtlich negativ. Gerade dieses letztere Resultat ist 
nicht ohne Bedeutung, einmal weil es in einem gewissen Gegensatz zu 
den Befunden anderer Autoren steht wie Cohn-Gräfenberg, Savnik- 
Prohazka, Bonacorsi, der letztere hebt allerdings hervor, daß Kindersera 
nur mit Antigenen von Kindern, nie mit Männerantigenen ablenken. 
Demgegenüber muß jedoch verzeichnet werden, daß unter den von 
uns verwendeten 6 Stämmen einer von einer Vulvovaginitis stammte. 
Andererseits sind die bei den Vulvovaginitisfällen erzielten negativen 
Resultate auch deswegen bemerkenswert, weil bei 7 von 8 untersuchten 
Fällen zur Zeit der serologischen Untersuchung Gonokokken in der 
Urethra und Vagina, bei 5 Fällen auch im Rectum nachweisbar waren 
und weil endlich 7 dieser Fälle mit Gonargin durchbehandelt waren, 
was in einem Widerspruch steht zu der Ansicht jener Autoren, welche 
der vorausgegangenen Vaccinebehandlung einen wesentlichen Einfluß 
auf den Ausfall der K.B.R. zuschreiben; lediglich Xlöppel hebt hervor, 
daß nach passiver Immunisierung mit Vaccine nur kurz dauernde 
positive K.B.R. eintritt. 

Zusammenfassend läßt sich also sagen, daß 

l. die Zahl der positiven Untersuchungsresultate der K.B.R. bei 
Gonorrhöe wohl eine ziemlich große ist; wenn sie nach unseren Er- 
fahrungen auch nicht jenen hohen Prozentsatz erreicht, wie bei anderen 
Untersuchern, so liegt dies vielleicht daran, weil wir an der Hand unserer 
außergewöhnlich großen Zahl von Kontrollen (weit über 2000) die An- 
sicht gewannen, daß ganz schwache Reaktionen doch nicht recht als 
positiv gewertet werden dürfen. 

2. Der Hauptwert der K.B.R. bei Gonorrhöe besteht wohl darin, daß sie 
es ermöglicht, gewisse Komplikationen der Gonorrhöe (Arthritis, Epididy- 
mitis, Iritis, Endokarditis, Prostatitis, Adnexe) vonähnlichen, differential- 
diagnostisch in Betracht kommenden Krankheitsbildern zu differenzieren. 

3. Auch bei Feststellung der Heilung kann sie gute Dienste leisten, 
insofern nach Beendigung der Behandlung der negative Ausfall der 
Reaktion bei vorangegangener früherer positiver Reaktion im Sinne 
einer Heilung gedeutet werden darf, von diesem Gesichtspunkt hat auch 
die Reaktion im akuten Stadium der unkomplizierten Urethritis einige 
Bedeutung, als Diagnostikum steht sie hier dem einfachen bakteriosko- 
pischen Nachweis gegenüber vollständig im Hintergrund. 

Immerhin gibt es bei dem heutigen Stand unserer Technik noch immer 
Fehlerquellen bei der K.B.R., besonders soweit essich um die Anwendung 
derselben bei der Gonorrhöe handelt. Untersuchungen, diese Klippen zu 
umgehen, sind im Gange, über sie soll seinerzeit berichtet werden. 
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Herr Gans: Frau Klopstock suchte bei Untersuchungen über die Komplement- 
bindungsreaktion auf Gonorrhöe in erster Linie festzustellen, in wieweit die Methode 
charakteristisch für Gonorrhöe sei. Bei der Auswahl der zur Untersuchung kommenden 
Fälle haben wir infolgedessen darauf geachtet, daß sich Seren von solchen Er- 
krankungen, die nach den sonstigen serologischen Erfahrungen besonders in un- 
spezifischer Weise reaktionsfähig sind, in großer Zahl darunter befanden. Ein 
Drittel unseres Materials bestand aus Seren von Graviden, Tuberkulösen, Fiebern- 
den, Geschwulstkranken und Patienten mit Magengeschwüren. 

Methodisch gingen wir so vor, daß als Antigen das „Gonargin extra stark“ 
von Höchst verwendet wurde. Das Serum wurde unverdünnt benutzt, Komplement 
in !/,, Verdünnung. Die Mengenverhältnisse waren die gleichen wie diejenigen, 
die bei der Wassermannschen Reaktion üblich sind. s 

Es wurden im ganzen 503 Fälle untersucht. Von diesen reagierten positiv 55, 
zweifelhaft 11, negativ 402. 

Positiv bewerteten wir ein Serum nur dann, wenn die Hämolyse vollständig 
gehemmt war. Zweifelhaft nannten wir Fälle, die Spur bis mäßig starke Hämolyse 
zeigten. 

Tabelle. 


Von den 67 Gonorrhöefällen reagierten: 


positiv | 


JE 





akute Gonorthöe . .... 
chronische Gonorrhöe 

komplizierte Gonorrhöe 
klinisch geheilt . ..... 
ohne nähere Angaben ... 












Betrachten wir die 55 positiven Fälle, so stammten 33 Fälle von sicherem 
Gonorrhoikern. Bei 2 Fällen war Gonorrhöe möglich, aber nicht sicher erwiesen. - 
Über 11 Fälle konnten wir aus äußeren Gründen nähere Angaben nicht erhalten- 
Es bleiben noch 9 Fälle, bei denen nach Angabe der Kliniker weder anamnestisch 
noch dem Befunde nach von Gonorrhöe etwas festzustellen war. Von diesen 
9 Seren stammten 2 von Graviden, 4 von Tuberkulösen, je 1 von einer Cholecystitis» 
einer Wassermann-positiven und einer Wassermann-negativen Lues. Wir müssen diese 
9 Fälle also wohl als Unspezifitäten ansehen. Was sie besonders verdächtig in dieser 
Hinsicht macht, ist, daß sie größtenteils von Kranken stammen (Graviden, Tuber- 
kulösen, Cholecystitis), deren Seren erfahrungsgemäß besonders in uncharak teri- 
stischer Weise reaktionsfähig sind. Es hat also den Anschein, als ob bei der vom 
uns angewandten Methodik unspezifische Reaktionen bei der Komplementbindumn& 
auf Gonorrhöe vorkommen. Es wird Sache weiterer Versuche sein, durch Variation. 
der Methodik diese Unspezifitäten mehr oder weniger auszuschalten. 

Was die zur Untersuchung gelangten Gonorrhöefälle angeht, so betrug dere” 
Gesamtzahl bei unserem Material 67. Davon reagierten 33 positiv, 2 zweifelhaft» 
32 negativ. Es dürfte interessieren, wie sich diese Ausfälle auf die verschiedene? 
Stadien der Gonorrhöe verteilen. 

Das Material ist noch zu klein, um nähere Aussagen über dae Verhältnis des 
Ausfalls der Komplementbindung zur Klinik und zum Verlauf der Gonorrhö® 
zu machen. So weit zu übersehen ist, stimmen unsere Erfahrungen mit der 
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neuerdings in der Literatur niedergelegten überein (akute Gonorrhöe scheint 
meist in der 3. bis 4. Woche nach der Infektion positiv zu werden. Klinisch 
geheilte Gonorrhöe wird zum Teil negativ, teils persistiert die positive Reaktion. 
Als Kuriosum sei mitgeteilt, daß bei einem Falle die klinische Heilung angeblich 
25 Jahre zurückliegt). Im Gesamtergebnis können wir sagen, daß uns die weitere 
Beschäftigung mit der Komplementbindung auf Gonorrhöe aussichtsvoll erscheint, 
daß aber in erster Linie die Reaktion noch spezifischer zu gestalten ist. (Es er- 
heben sich ferner eine ganze Reihe interessanter Fragen über das Verhältnis der 
Serumreaktion zum Verlauf der Gonorrhöe und zur Frage des Verhältnisses der 
Immunität bei Gonorrhöekranken bzw. krank gewesenen.) 


128. Herr L. Balog-Berlin: Die theoretischen Grundlagen der Tripper- 
behandlung beim Manne. (Projektionsvortrag.) 


Es gibt wohl auf keinem Gebiet der Medizin soviel Täuschung wie 
auf dem Gebiet der verbreitetesten und volkswirtschaftlich wichtigsten 
Erkrankung, der Gonorrhöe. Sicher muß man und soll man die 
Vorgänger beachten und schätzen, aber ein jeder Wissenschaftler hat 
die Verpflichtung mit den Anschauungen, deren Unhaltbarkeit nach- 
gewiesen worden ist, abzubrechen und den richtigen Weg zu gehen. 
Wie aber totem und tabu in der Gonorrhöefrage herrschen, zeigt am 
eklatantesten das neu erschienene Buch Perutz’s, das in einer wissen- 
schaftlichen Form die naivsten Anschauungen auf einem unvernünftigen 
und unhaltbaren Boden darbietet. Zum Ausgangspunkt meines Vor- 
trages diene folgendes Zitat dieses Buches: ‚Der Gonokokkus zeigt 
antiseptischen Mitteln gegenüber im menschlichen Körper ein anderes 
Verhalten, als in der Eprouvette. Keines der in der Praxis verwendeten 
Mittel konnte eigentlich den ihm im vitro zugeteilten Platz behaupten.“ 
Dem Gonokokkus wird es wohl gleich sein, ob er in der Eprouvette oder 
in der Harnröhre von dem bactericiden Mittel erreicht wird — er wird 
eben vernichtet. Wird er aber von einem Mittel im Reagensglas ver- 
nichtet, und geschieht dies in der Urethra nicht, so ist der Grund nicht 
im Gonokokkus und dessen ‚„Angewöhnung und Widerstandsfähigkeit‘' 
zu suchen, sondern in der Eigenartigkeit des neuen Milieus, in der 
Harnröhre. Betrachten wir die Rekonstruktion der Harnröhre nach 
Herzog. Sie besitzt vom Orificium angefangen kleinere und größere 
Drüsen, die die verschiedensten Verzweigungen zeigen. Wenn die 
Gonokokken in das Lumen der Harnröhre gelangen, werden sie mit 
dem ersten Urinstrahl ausgeschwemmt bzw. durch prophylaktische 
Einspritzung vernichtet. Gelangen aber die Gonokokken durch die 
Friktion oder auch bei der Flächenausbreitung in eine Drüse, so sind 
sie gegen diese feindlichen Einwirkungen geschützt. Die Ausbreitung 
erfolgt von Drüse zu Drüse, jedoch besteht im Bau der Harnröhre die 
Möglichkeit einer raschen Ascension. Auf dem Durchschnitt der Harn- 
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röhre nach von Lichtenberg sehen wir, daß die Harnröhre zweit- und 
drittrangige Falten besitzt, die besonders bei einer Entzündung durch 
die Verklebung Rinnen bilden. In den so entstandenen Capillaren kann 
das gonokokkenhaltige Sekret tausendfach schneller ascendieren, als 
dies Finger annimmt, bei dem die Gonokokken den 16 cm langen Weg 
zum Schließmuskel in acht Tagen zurücklegen. Diese schnelle Art der 
Verbreitung erklärt, daß bei den meisten, in die Behandlung eintretenden 
Patienten 3—10 Tage post infectionem bereits Gonokokken in den 
Adnexen mit Hilfe von Pickers topischer Diagnose nachweisbar sind. 

Von diesen Drüsen der Harnröhre gibt die Rekonstruktion nach 
Johnson ein klares Bild. Wenn die Gonokokken in die prostatisch® 
Harnröhre gelangt sind, dringen sie in die Ausführungsgänge der Prostata- 
drüsen und Samenblasen ein und finden hier durch die Wärme WM 
durch die Drüsensekrete die bestmögliche Brutstätte (Picker). Die ne 
gemein bekannte Tatsache, daß es erst in der dritten bis vierten ge 
zur Infektion der ‚hinteren Harnröhre“ kommt, ist eine falsch 
deutete Beobachtung. | er” 

Nach stattgefundener Infektion der Prostatadrüsen und der ga ger 
blasen kann es mehrere Wochen dauern, bis diese Behälter vo» so 
Gonokokken und entzündlichen Sekreten ausgefüllt werden, und € 2 = 
zur klinischen Manifestierung ihrer Erkrankung kommt. Die Rönt$ 140° 
gramme aus Pickers Sammlung und auch meine pathologisch-a? eP 
mischen Präparate, besonders aber die bei der Expression gewonn® en 
Sekrete und Abgüsse zeigen, wie außerordentlich große Mengen in dje? 
Behältern aufgestapelt sein können. Die Symptome der sogenann 
Urethritis posterior sind ausnahmslos Symptome der akuten Adne#” 
erkrankung. Das Fieber wird wohl durch die große Schleimhautober- 
fläche erklärt. Der trübe Urin wird von dem überflüssigen Eiter ver- 
ursacht, der aus der Prostata und Samenblase in die Blase regursgitiert. 

Der Harndrang ist eine Folge der Entzündung der Samenblasen, die, an 
der hinteren unteren Wand der Harnblase fixiert, der Ausdehnung und 
dem Zusammenziehen der letzteren nicht folgen können. Der Schmerz 
am Ende der Miktion beruht ebenfalls auf einer Zerrung der Samenblasen.. 

Die Gonorrhöe als Drüsenerkrankung wurde erst von Picker © 
deutet, der auch die wissenschaftliche Grundlage zur PatholoaT_ ase 
gonorrhoischen Prozesses und zur Diagnostik gegeben hat- NS 
Schwerpunkt der Gonorrhöe in den drüsigen Anhängen les» RN 

> y 
wir jedes Mal orientiert sein, wo die Retentionsherde der e >> ss“ aet 
sich befinden. Zu diesem Zweck ist allein die von Picker im Ca | 
gegebene topische Diagnose geeignet. Die seltene Krk y E 
vorderen Harnröhre und die der Nierenbecken außer A ur 
gestaltet sich die Untersuchung folgendermaßen: Die Samer# a" 
an der unteren hinteren Wand der Harnblase fixiert und 
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dann richtig tastbar, wenn die volle Harnblase ihnen eine prall-elastische 
Unterlage bietet. Bei leerer Blase werden sie von der Analöffnung mehr 
entfernt und bilden mit den anderen Weichteilen ein Konglomerat. Aus 
demselben Grund ist es falsch, wenn der Patient bei der Untersuchung 
seinen Oberkörper vorwärtsbeugt. Richtig ist es, wenn der Patient 
breitbeinig auf der Treppe des Untersuchungsstuhles stehend seinen 
Oberkörper senkrecht oder etwas zurückgebeugt hält, nach Einführung 
des Zeigefingers sich auf denselben setzt, und so seinen Damm durch 
das Eigengewicht hochdrückt. Auch kann der Arzt auf einem niedrigen 
Stuhl sitzend den auf dem Fußboden stehenden Patienten untersuchen. 
Die Untersuchung erfolgt immer bimanuell. Weder Größe noch Konsistenz 
oder Empfindlichkeit der getasteten Organe entscheiden über Gesundheit 
oder Erkrankung; diese wird nur durch die mikroskopische Untersuchung 
der topisch korrekt gewonnenen Sekrete entschieden (Picker). 

Wichtig und wenig bekannt sind die Verhältnisse der Harnröhre und 
von der Wirkungsweise der verwendeten Injektionsmittel. Ein all- 
gemein verbreiteter Irrtum ist es, daß die Gonokokken nach einigen 
Tagen in die ‚tieferen Schichten des Epithels‘‘ gelangen. Die Urethra 
besitzt nur ein einschichtiges Epithel, wie dies die von Lichtenbergschen 
Präparate beweisen, nur die in verschiedenem Niveau liegenden Zell- 
kerne, besonders der schief getroffenen Falten, erwecken den Anschein 
eines mehrschichtigen Epithels. Nun gelingt es nicht einmal, dieses 
einschichtige Epithel mit einem Mittel zu durchdringen. Davon ab- 
gesehen, beruht die Idee der ‚„Tiefenwirkung‘‘ auf einem Irrtum. 
Im Anfang der Erkrankung können die Keime, da keine Abwehr- 
vorrichtung vorhanden ist, durch die interepitheliale Kittsubstanz in 
das Bindegewebe gelangen, wie das Bumm und Finger auch nach- 
gewiesen haben. Diese Bakterien werden aber durch die humoralen 
und cellularen Abwehrkräfte des Organismus vernichtet, oder es bildet 
sich ein Entzündungswall, wodurch der Prozeß abgegrenzt wird. Funk- 
tionieren die Abwehrvorrichtungen des Organismus nicht, findet weder 
Eliminierung, noch Demarkation statt, so folgt unbedingt die Über- 
schüttung des Organismus. Die Unmöglichkeit der heutigen Auffassung 
über die Wirkungsweise der Injektionsmittel werde ich in meinem Vor- 
trag über die Wirkungsweise der Antigonorrhoica experimentell be- 
weisen. Die Hartnäckigkeit vieler und die Unheilbarkeit mancher 
Gonorrhöefälle ist dadurch bedingt, daß die Gonokokken kurz nach der 
Infektion von der Oberfläche, wo sie durch jede bactericide Lösung 
vernichtet werden könnten, in die Drüsen gelangen, wo sie vor jeder 
medikamentösen Einwirkung geschützt sind. Wenn auch bactericide 
Mittel durch die Schleimhaut dringen könnten, würden sie eher die 
Gewebe zerstören, als daß sie imstande wären, die Gonokokken zu töten. 
Es wird wohl niemand annehmen, daß die durch das Epithel gedrungenen 
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Moleküle den um die erkrankten Drüsen gebildeten Entzündungswall 
passieren werden und können. Ein direktes Eindringen in die durch 
entzündliches Material gefüllten Drüsen ist vollkommen ausgeschlossen, 
teils weil die Drüsen die idealsten Klappenventile bilden, teils weil die 
gallertigen Massen das Eindringen von Lösungen selbst vereiteln. Ins- 
besondere möchte ich Stellung nehmen gegen die Behauptung der 
Klinik Buschke, nach welcher das kolloidale Targesin als einziges Mittel 
imstande wäre, in die Drüsen einzudringen, da nach dem Grundprinzip 
der Kolloidchemie Kolloide weder dialysieren, noch diffundieren. Zur 
Illustration der Wirkungsweise der in die Harnröhre eingespritzten 
Silberpräparate zeige ich Harnröhrenschnitte die mit Albargin, Pro- 
targol, Reargon und Targesin behandelt worden sind. Nicht in einem 
einzigen Falle gelingt es, Silberspuren unter dem Epithel nachzuwerse" 
Ebenso fand ich nie Silberspuren in einem Drüsengang. Dagegen werd® 
schon die drittrangigen Falten meistens nicht versilbert, die Ausführt* ger 
gänge der Littreschen Drüsen wurden immer frei von Silber gefu? D 
Die in der neuesten Zeit wieder in Mode gekommenen adstringter 5 
Mittel können nach einfacher Überlegung nur durch die Verhind® p? g 
der descendierenden Vermehrung der Gonokokken den Ausfluß beha” 39 
Durch Verschluß der Ausführungsgänge muß aber der Zustand uw = 
o 


8r 


bedingt verschlechtert werden. Ebenso ist der Gedankengang, der N 
bodenverschlechterung zu verwerfen. Alle Injektionsmittel können 
die an der Oberfläche sich befindenden Gonokokken töten; die in 
Drüsen wie in einer Speisekammer geschützt liegenden Keime kön 
weder direkt getötet, noch ‚„ausgehungert‘‘ werden. 

Wenn theoretische Erwägungen die Grundlage der Gonorrhöebehand“ 
lung bilden werden, dann hört sofort die unwissenschaftliche mediks- 
mentöse und instrumentelle Polypragmasie auf. Reargon, Targesin und 
Acykal werden nur so auf ihre richtigen Werte zurückgeführt werden, 
wie Gonosan, Yatren und Milch. Es wird niemand zur Diagnosenstellung 
Gonotest Julia oder zur Behandlung resp. Heilung der ‚Cervixgonorrhöe“‘ 
ein unlösliches Silber-Goldpulver verwenden. Das Tohuwabohu gonor- 
rhoicum (sicher die gefahrvollste Komplikation der Gonorrhöe) ver- 
schwindet, und auf dem gesäuberten Boden kann die Gonorrhöebes®em- 
pfung mit Leichtigkeit aufgebaut werden. 
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129. Herr Erich Uhlmann und Herr Emil Hartmann- =‘ 
Prinzipielles zur Frage der Gonorrhöetherapie. 


INS 
go KWE 

R a a a 
In der zur Zeit im allgemeinen angewandten Therapie de a) we 
spielt die Lokalbehandlung der befallenen Schleimhäute su. Q? 
stehenden Unzulänglichkeit der Allgemeinbehkandlung mit- 
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Hauptrolle. Die immer wieder gemachten Versuche zur Verbesserung 
dieser Lokalbehandlung und die Bestrebungen, die gebräuchlichen 
Silbersalze durch besser oder nachhaltiger wirkende Verbindungen zu 
ersetzen, beweisen zur Genüge, wie unzureichend die bisher verwandten 
-Antigonorrhoica bezüglich ihrer Heilwirkung sind. Versuche, die Lokal- 
behandlung der Gonorrhöe ohne schädlichen Nebenwirkungen für den 
Patienten intensiver zu gestalten, erscheinen demnach angebracht. 
Diese Verbesserung der Lokalbehandlung erschöpfte sich bisher darin, 
immer neue Mittel in die Therapie einzuführen, die das Bekannte und 
Gebräuchliche in etwas veränderter Weise anstrebten und letzten Endes 
keine Verbesserung der üblichen Therapie, sondern nur eine Modifikation 
des mehr oder weniger Bawährten darstellten. Einen wesentlichen Fort- 
schritt haben alle diese Versuche nicht ergeben und werden ihn voraus- 
sichtlich auch nicht ergeben, wenn nicht wirklich neue Gesichtspunkte 
für die Vervollkommnung der Lokaltherapie leitend sind. Für die tat- 
sächliche Verbesserung der örtlichen Behandlung kommen nach unserer 
Meinung zwei wesentliche Momente in Betracht: einmal die Notwendig- 
keit, die Behandlung der Gonorrhöe so zu gestalten, daß nicht nur ein 
temporärer Einfluß auf die Krankheitserreger ausgeübt wird, wie das in 
den täglichen Injektionen angestrebt wird, sondern daß diese Beein- 
flussung eine dauernde oder wenigstens möglichst lange dauernde ist. 
Der zweite wesentliche Gesichtspunkt ist der, eine bessere Tiefenwirkung 
zu erreichen, um nicht nur die an der Oberfläche der Schleimhaut be- 
findlichen Gonokokken abzutöten, sondern auch die in der Tiefe des 
Gewebes und den Drüsen befindlichen Krankheitserreger der Therapie 
zugänglich zu machen. Dieses zweite Moment hat bekanntlich in den 
letzten Jahren im Vordergrund des therapeutischen Interesses gestanden, 
ohne daß es gelungen wäre, einen wirklichen Erfolg zu erzielen, während 
das erste Moment bei weitem stiefmütterlicher behandelt wurde. 

Wir haben seit langem versucht, beiden Gesichtspunkten im Interesse 
einer Verbesserung der Lokaltherapie der Gonorrhöe gerecht zu werden 
und sind zu Ergebnissen gekommen, die im folgenden getrennt erörtert 
werden sollen. 

Ausgehend von dem Gedanken, daß die Injektionen der gebräuch- 
lichen Antigonorrhoica in die Urethra eine zeitlich ziemlich eng be- 
grenzte Wirkung auf die Gonokokken ausüben, die sich in der Regel 
mit dem Augenblick erschöpft, in dem die in der Flüssigkeit gelösten 
wirksamen Substanzen aus der Urethra wieder herauslaufen oder auch 
im günstigsten Falle nur kurze Zeit nach der Injektion noch nachwirken, 
lag uns daran, eine wirksame, die Krankheitserreger schädigende oder 
abtötende Verbindung so in der Harnröhre zu deponieren, daß sie ohne 
schädliche Nebenwirkungen für den Patienten und in einfach anzu- 
wendender Weise einen dauernden Einfluß auf die Krankheitserreger 
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ausüben konnten. Diesem Prinzip gerecht zu werden, gelang uns erst- 
malig bei Verwendung von gonokokkentötenden Mitteln in Verbindung 
mit Tierkohle. 

Bevor ich auf die Ergebnisse dieser in der Dermatologischen Uni- 
versitätsklinik Frankfurt a. M. durchgeführten Versuche eingehe, mag 
einiges über die theoretischen Voraussetzungen und die Erwägungen, 
die uns zu dieser Kombination veranlaßte, gesagt sein. 

Will man eine therapeutisch wirksame lösliche Verbindung, wie z. B. 
das von uns zunächst verwandte Silbernitrat auf einer Fläche, wie sie 
die Schleimhaut der Urethra darstellt, so deponieren, daß ein dauernder 
Einfluß auf diese Fläche stattfindet, muß man sich eines Vehikels be- 
dienen, das einerseits auf der Schleimhaut haftet, andererseits genügende 
Mengen des zu verwendenden Mittels in sich aufnimmt und vor allem 
diese Mengen des aufgenommenen Mittels leicht wieder abgibt. Hinzu 
kommt, daß dieses Vehikel selbst natürlich möglichst reizlos sein muß 
und vor allem keine die Wirkung des zu verwendenden Mittels hemmende 
Eigenschaften besitzen darf. Um möglichst große Mengen des wirk- 
samen Agens in sich aufnehmen zu können, mußte ein Vehikel gefunden 
werden, das bei chemischer Indifferenz eine möglichst große Ober- 
fläche hatte und nicht als Schutzkolloid wirkt. 

Diese Vorbedingung erfüllt die Tierkohle in nahezu idealer Weise. 
Vorversuche, die wir mit Injektionen einer 3—5proz. Aufschwemmung 
von Tierkohle in die männliche Urethra vornahmen, ergaben bei völliger 
Reizlosigkeit für den Patienten im urethroskopischen Bild den Beweis, 
daß feinste Kohlepartikelchen die gesamte Schleimhautoberfläche wie 
mit einem schwarzen Schleier überzogen, der sich besonders an den 
Drüsenausführungsgängen der. Urethra zu dichteren Kohleansamm- 
lungen gestaltete, ein Umstand, der im therapeutischen Interesse nur 
wünschenswert sein konnte. Diese Kohledepot in der Harnröhre hielt 
sich solange, bis es beim Harnlassen mit dem Urinstrahl größtenteils 
wieder ausgeschwemmt wurde. 

Nach dieser Feststellung lag uns daran zu erproben, ob Tierkohle 
die zu verwendenden antigonorrhoischen Mittel in genügender, thera- 
peutisch zu verwendender, Menge adsorbieren und vor allem wieder 
leicht abgeben würde. In relativ einfachen Versuchen gelang es uns 
zu konstatieren, daß die Tierkohle tatsächlich reichliche Mengen von 
dem zunächst verwandten Silbernitrat anlagerte und nach einfachen 
Auswaschungen mit destilliertem Wasser prompt wieder abgab. Bei 
der von uns ausschließlich verwandten chemisch-reinen Tierkohle von 
Merck wurden bis zu 90% des adsorbierten Silbernitrats so wieder ab- 
gegeben. 

Theoretisch besteht zwischen der Adsorptionsverbindung Kohle- 
Silbernitrat, dem freien Silbernitrat, den freien in der Schleimhaut 
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vorhandenen Ionen (hauptsächlich wohl Cl) und den Eiweißkörpern 
des Gewebes ein Gleichgewichtszustand, der dauernd durch Adsorption 
des Silbernitrats an das Gewebeeiweiß und durch Ausfällen von Chlor- 
silber gestört wird. Dadurch sinkt die Konzentration der freien Silber- 
nitratlösung. 

‘Zwischen adsorbiertem und freiem Silbernitrat besteht seinerseits 
auch ein Gleichgewichtszustand. Bei Verminderung des freien Silber- 
nitrats durch Bindung an Eiweiß und Chlor wird physikalisch gebundenes 
(adsorbiertes) Silbernitrat von der Kohle, die die ganze Schleimhaut 
überzieht, frei. Durch diesen Vorgang wird für längere Zeit eine Ein- 
wirkung von gering konzentrierter Silbernitratlösung auf die Schleim- 
haut gewährleistet. Die längere Dauer der Einwirkung, verbunden mit 
der geringen Konzentration, begünstigen die Diffusion des Silbernitrats 
in die Tiefe des Gewebes. 

Bei der therapeutischen Verwendung dieses Gemisches gingen wir 
nun so vor, daß wir einer 3proz. Kohleaufschwemmung Silbernitrat 
bis zur Sättigung zusetzten und dann einen weiteren Zusatz von Silber- 
nitrat machten, um einen Überschuß von freiem Silbernitrat zu er- 
. reichen, der den im allgemeinen in der Gonorrhöetherapie verwandten 
Konzentrationen entsprach. Wir stellten so Suspensionen her mit einem 
freien Silbernitratgehalt von 1 : 3000, 1 : 2000 und 1 : 1000. 

Entsprachen nun die Bedingungen in vivo auch nur annähernd den 
Versuchsbedingungen und -ergebnissen, d.h. also, gaben die auf der 
Schleimhaut der Urethra deponierten und haftenden Kohlepartikelchen 
die adsorbierten Silbernitratmengen in der gleichen Weise wie im Vor- 
versuch wieder frei, so mußte sich das in der klinischen Beeinflussung 
der gonorrhoischen Erkrankung zeigen. 

Wir verwandten das Mittel in der Weise, daß wir zunächst die Lö- 
sung mit einem freien Silbernitratgehalt von 1 : 3000 in der üblichen 
Weise nach voraufgegangener Urinentleerung in die Urethra injizieren 
und 5 Minuten halten ließen, so daß sofort eine Wirkung der gewöhn- 
lichen Anfangskonzentration vorhanden war. Nach Ablassen der Flüssig- 
keit aus der Harnröhre mußten nun die an die Tierkohle gebundenen 
und allmählich freiwerdenden Silbernitratmengen ihre Wirksamkeit 
entfalten. Im Laufe der Behandlung stiegen wir in der üblichen Weise 
mit der Konzentration an, so daß zuletzt mit einer Lösung, die einen 
freien Silbernitratgehalt von 1 : 1000 aufwies, gespritzt wurde. 

Auf Einzelheiten der Behandlungsergebnisse kann an dieser Stelle 
nicht eingegangen werden, doch es soll nicht verhehlt werden, daß die 
Tierkohle, die den an sie gestellten Bedingungen in allen Punkten ent- 
sprach, sich in der Anwendung dadurch als unpraktisch erwies, daß 
sie durch ihre schwarze Farbe die Wäsche stark beschmutzte und daß 
durch die in der Injektionsflüssigkeit suspendierten Kohlepartikelchen 
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die Injektionsspritzen arg verschmutzt wurden. Um diesen Übelständen 
mehr technischer Natur abzuhelfen, versuchten wir, die Tierkohle durch 
andere Mittel (Tonsil, Fullererde, Kaolin, Kieselsäure usw.) zu ersetzen, 
mit dem Erfolg, daß wir zwar die Schwarzfärbung der Wäsche ver- 
mieden, Beschädigungen der Spritzen aber nicht immer ausschalten 
konnten. 

Immerhin scheint uns die mit den Adsorptionsverbindungen zu er- 
reichende gründliche und langdauernde therapeutische Beeinflussung 
der Schleimhautoberfläche so wertvoll zu sein, daß unter Umständen 
kleine technische Nachteile mit in Kauf genommen werden müßten; 
andererseits handelt es sich um die erste praktische Auswertung theo- 
retischer Erwägungen, die sich nach jeder Richtung hin verbessert” 
lassen werden. der 

Was den zweiten behandelten Gesichtspunkt, die Verbesserunß tx, 
Tiefenwirkung bei lokaler Applikation der Antigonorrhoica, bet ger 
so beweisen die Versuche der letzten Jahre zur Genüge, daß auf ger” 
bisher beschrittenen Wege der Modifikation der gebräuchlichen 1 > m 
bindungen kein prinzipieller Fortschritt zu erhoffen ist. Es würd” ge _ 
weit führen, an dieser Stelle alle nach dieser Richtung hin von une I o 
machten Versuche im einzelnen zu erörtern, um so mehr als wif gi? 
läufig noch nicht über praktische Ergebnisse berichten können ; 139 er- 
der Weg, der uns für die praktische Auswertung am meisten zú 
sprechen scheint, soll hier erwähnt werden. ren 

Es war uns von vornherein klar, daß für die Erzielung einer bes ng 
Tiefenwirkung die Art der Applikation nur von geringer Bedeutll 
sein konnte, solange die verwandten Mittel selbst nicht in der Laß® 
waren, in die Tiefe des Gewebes einzudringen. Diese letzte Frage scheint 
uns nun ihrer Lösung näher gebracht zu sein: Herrn Dr. Liebrecht-FrankK- 
furt a.M. gelang es, Schwermetallverbindungen herzustellen, die in 
gleicher Weise chloroform- und wasserlöslich sind. Verwendet man 
nun diese lipoidlöslichen Metallverbindungen, die gonokokkentötend 
wirken, so wird der Einfluß auf die gonorrhoische Erkrankung ein viel 
intensiverer sein müssen als bei den bisher verwandten Verbindungen. 
Der Nachteil der Silbereiweißfällungen wird wegfallen und die baktenans 
Kraft des Mittels wird leichter durch die Zelmembranen dw” e n- 
auch die in der Tiefe des Gewebes befindlichen Krankheitser® i 
töten können. & N 

Die Erörterung chemischer und klinischer Einzelheite®* 
späteren Mitteilung vorbehalten bleiben. Hier kam es un I a 
die Möglichkeit prinzipiell neuer Wege für die therapeu = m ee & p> 
flussung der Gonorrhöe zu zeigen, und die scheint uns ge = Ò P 
wir die skizzierten Anregungen verwirklichen. Wir sehen me 


% 
-m © 
bination der angeführten Methoden — der Dauerbehandl 


476 H.Cohn: Chemie und Pharmakologie usw. Bruck u. Rehn: Erfahrungen usw. 


sorptionsverbindungen und der Tiefenwirkung mit lipoidlöslichen Ver- 
bindungen — den Weg, der zu einer rationellen Therapie der Gonorrhöe 
führen dürfte. 

Nach den Erfahrungen der letzten Jahre ist es verständlich, wenn 
neue Wege und neue Mittel skeptisch aufgenommen und bewertet 
werden, aber wir haben doch die Überzeugung, daß auch bei vorsich- 
tiger Erwägung und zurückhaltender Beurteilung der theoretischen 
Voraussetzungen die Tatsache nicht in Abrede gestellt werden kann, 
daß es sich um Versuche handelt, die neue therapeutische Wege gehen 
und wert sind, weiter erprobt zu werden. 


130. Herr Henryk Cohn-Berlin: Chemie und Pharmakologie des 
Targesin. 


Physikalische Betrachtungen über die kolloidale Form der Silber- 
eiweißpräparate. Chemische und physikalische Grundlagen von kolloi- 
dalen Silberlösungen. Oligodynamie oder komplexe Wirkung. Das 
Prinzip der Kombination der Silbereiweißpräparate. Chemie des Targe- 
sin. Pharmakologie des Targesin (Desinfektionsversuche, Nährboden- 
verschlechterung, Tiefenwirkung, beschränkter Adstringierungskom- 
plex). Sekretionseinschränkung und ihre Zweckmäßigkeit. Klinische 
Wirkung des Targesin als Folge seiner pharmakologischen Eigenschaften. 


131. Herren Bruck und Rehn-Altona: Erfahrungen über die Verwert- 
barkeit der Scheidensekretreaktion für die Diagnose der Gonorrhöe. 


1. In Bestätigung der Befunde von Danin wurde die Reaktion des 
Scheidensekrets bei den weitaus meisten Fällen von Cervicalgonorrhöe 
neutral, seltener schwach sauer, sehr selten alkalisch gefunden. Nur 
in 11/,%, weiblicher Gonorrhöefälle war das Scheidensekret ausgesprochen 
SaAUET. 

2. Bei gesunden Frauen und bei nicht gonorrhoischen Affektionen 
erwies sich das Sekret stets deutlich sauer mit Ausnahme von 7 Fällen 
(unter 150), die dauernd neutral reagierten, ohne daß bei fortlaufenden 
Untersuchungen Gonokokken gefunden werden konnten. Es handelte 
sich bei diesen Fällen um alte Prostituierte, die sämtlich früher Go- 
norrhöe gehabt hatten und alte Adnexbefunde aufwiesen. 

3. Während der Behandlung scheint der Ausfall der Scheidenreaktion 
von dem Vorhandensein oder Verschwinden der Gonokokken aus den 
Sekreten abhängig zu sein, insofern als die zunächst neutrale Reaktion 
mit dem Verschwinden der Gonokokken aus dem Sekret sauer wird, 
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während sie beim Wiederauftreten von Gonokokken wieder in Neutral -| 
umschlägt. | 
4. 2 Tage vor und 5 Tage nach der Menstruation sind die Reaktions- 
resultate nicht verwertbar, da während dieser Tage die Reaktion auch 
bei Gonorrhöe sauer zu sein pflegt. Am Tage vor der beabsichtigten 
Reaktionsvornahme unterbleibt zweckmäßig jede vaginale Behandlung. 
5. Technisch ist die Einstellung der Scheidenwand im Spekulum 
und das Andrücken von lakmusdurchtränkten Fließpapierstreifen zu- 
verlässiger und bedeutend billiger als die Verwendung des Gonotest 
„Julia“. Im klinischen Betrieb ziehen wir die quantitative Austitration 
des Scheidensekrets vor, eine Methode, die exaktere Resultate liefert 
als die qualitative. 
6. Nach den bisherigen Erfahrungen scheint in der Tat unter gewisse” 
Vorsichtsmaßregeln und Einschränkungen eine dauernd neutrale Ds 
alkalische Reaktion des Scheidensekrets für Gonorrhöe, saure Reak“? ale 
dagegen zu sprechen. Selbstverständlich kann die Reaktion nur 225 
ein Hilfsmittel für de Gonorrhöediagnose und niemals allein auss 
gebend verwertet werden. 


132. Herr W. Frei-Breslau: Streptobaeillenkultur und -vaccin® 


eß 

Meinen heutigen Vortrag hatte ich bereits zum Münchener Korf jal 
angemeldet, war aber seinerzeit verhindert, ihn zu halten. Mein Ma | ter 
hat sich seitdem nicht mehr wesentlich vergrößert, und zwar in jet? e- 
Zeit deswegen nicht, weil wie anderwärts auch in Breslau Ulcus mol 
Infektionen kaum noch zur Beobachtung kommen. Inzwischen sind 
nun verschiedene Berichte über das gleiche Gebiet veröffentlicht worden, 
insbesondere eine ausführliche Arbeit von Reenstierna (Arch. f. Derm. 
u. Syph. 147, 362, 1924). Wenn ich trotzdem jetzt noch auf das Thema 
zurückgreife, so geschieht das zum Teil aus dem Grunde, weil meine 
Erfahrungen nicht so ganz mit denen jedes der anderen Autoren über- 
einstimmen!). i | 

Als Ausgangsmaterial für die Streptobacillenkulturen benutzte ich, 
um die bei der Verarbeitung von Geschwüren störenden er 
Verunreinigungen zu vermeiden, den Inhalt geschlossener SIT aes 
Bubonen, teils Eiter, teils Wandpartikelchen. Bei Überimpiun ns 
Materials — und auch von Ulcusbestandteilen — auf festen Ben 
(Blutagarplatten) hatte ich, auch bei Verwendung der feuchu SE 
genau. wie Lipschütz, niemals positive Kulturergebnisse. 
es mir in 25%, der Fälle, d. h. unter 60 Bubonen 15 mal, gelur = 
sigem Nährboden, und zwar im Kondenswasser frisch be 


1) Literatur s. Handb. d. Haut- u. Geschlechtskr. Ba. 20. 
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agarschrägröhrchen, Streptobacillen zu züchten. Die Weiterimpfung 
der einmal angegangenen Kulturen in frisches bluthaltiges Kondens- 
wasser gelang meist, wenn auch nicht immer, ohne Schwierigkeiten. 
In späteren Passagen entwickelten sie sich auch auf festen Blutnähr- 
böden, und zwar am besten im Schrägröhrchen in der Nähe des Flüssig- 
keitsspiegels. 

Zur Herstellung des Blutagars nahm ich zuerst gewöhnlichen Nähr- 
agar, doch stellte sich heraus, daß die darin enthaltenen Zusätze von 
Pepton und Fleischwasser keineswegs vorteilhaft waren, und daß man 
meist besseres Wachstum erzielte, wenn man den Agar nur mit Wasser 
und Kochsalz herstellte, etwa entsprechend dem zur Trypanosomenzüch- 
tung dienenden sogenannten N.N.N.-Agar. Am günstigsten erwies sich 
dabei ein Agargehalt von 1!1/,—2 und ein Kochsalzgehalt von 1—1!/,% 
sowie ein Blutzusatz von einem Teil Blut auf 2 Teile Nährboden. Ob 
Menschen-, Kaninchen- oder Hammelblut machte keinen Unterschied 
(nur Pferdeblut erwies sich gelegentlich als minderwertig), ebensowenig 
ob genuines oder defibriniertes, ob frisches oder 1 Stunde auf 50° er- 
hitztes!). Dagegen setzte Erhitzen auf 60 oder 70° (1 Stunde) die Güte 
des Blutes schon ein wenig und Erhitzen auf 80 und 100° sehr stark 
herab. Dementsprechend gab auch der /tosche Nährboden (Arch. f. 
Derm. u. Syph. 116, 341, 1913) nicht ganz so gute Resultate wie Frisch- 
blutagar und der Lewinthalsche Kochblutagar ganz unzulängliche. 
Durch Waschen und Auffüllen mit physiologischer Kochsalzlösung oder 
Normosal und vor allem durch Hämolysieren verlor das Blut ebenfalls 
an Wirksamkeit. Alkalizusatz zum Nährboden war nicht erforderlich, 
schadete aber — im Gegensatz zu Säurezusatz — in geringer Menge 
nichts. Günstig erwies sich mitunter die Beifügung von 1%, Glycerin 
(nicht von mehr!), gleichgültig oder ungünstig die von Traubenzucker, 
Asparagin, Cholesterin und von Salzen wie Magnesiumcitrat, Di- und 
Trinatriumphosphat oder Monokaliumphosphat. Besseres Wachstum 
in Kolonienform erhielt man, wenn man dem flüssigen Agar soviel 
von einer 1Oproz., ebenfalls nur mit Wasser und Kochsalz hergestellten 
Gelatine zusetzte, als er vertrug, ohne bei 37° flüssig oder weich zu 
werden. Ob dabei das wirksame Prinzip in der Verringerung der Kon- 
sistenz des Nährbodens oder in der Beifügung des tierischen Leims zu 
suchen war, blieb unentschieden. In letzterem Sinne sprach, daß auch 
in flüssigem Nährboden (destilliertes Wasser mit 1—1,2% Kochsalz 
und !/,—!/, Teil Blut) Gelatinezusatz von 1—2%,,, förderte, entsprechen- 
der Agarzusatz dagegen nicht. 

Mehr von allgemein biologischem Interesse war folgende Fest- 
stellung: Es war uns verschiedentlich aufgefallen, daß das Strepto- 


!) In späteren Untersuchungen erwies sich auch 1 Stunde auf 50°C. erhitztes 
Blut als nicht ganz vollwertig. 
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bacillenwachstum im Kondenswasser dann besonders üppig war, wenn wir 
zur Herstellung des Nährbodens lipaemisches Blut verwandt hatten. Wir 
haben daraufhin mehrfach bei Patienten zuerst nüchtern und dann 
noch einmal mehrere Stunden nach einer Buttermahlzeit (50 g Butter) 
Blut entnommen, beide Proben zu Nährboden verarbeitet, das Bacillen- 
wachstum auf diesen Nährböden verglichen und immer wieder den 
gleichen Eindruck gewonnen. Dann sind wir dazu übergegangen, dem 
Agar selbst kleinste Mengen Butter — etwa !/ „1%, — die wir vorher 
l Stunde auf 60° erhitzt hatten, zuzusetzen, und auch dadurch wurde 
das Wachstum verbessert. Flüssiges oder festes Paraffin, ferner vitamin- 
arme Fette wie Rüböl oder Schweinefett hatten diese Wirkung nicht- 
Sie schien also weder auf der Überschichtung der Oberfläche noch ® Br 
der Nährwirkung des Butterfettes zu beruhen, Auch die sonst in > 
Butter vorhandenen Milchbestandteile — Casein, Milchzucker, Salz® aef 
waren nicht das Entscheidende; denn Milchzusatz in entspreobe t jet 
Menge führte zu keiner Verbesserung. Es lag daher nahe, den förde 92 N 
Einfluß auf den Vitamingehalt der Butter zu beziehen. Andere ari un 
von Vitaminen, wie sie in der Hefe oder im Mohrrübenextre® IR 
Citronensaft enthalten sind und nach Leichtentritt (Berl. kl. Woch® ór BE 
1921, S. 631) zum Teil das Wachstum von Diphteriebacillen begün f ð 
hatten diesen Einfluß nicht; allerdings auch nicht Lebertran ode” OT- 
Fett der Frauenmilch. Also das letzte Wort zur Erklärung diese? pert 
gangs ist noch nicht gesprochen, die Tatsache dürfte wohl sicherg®” , pigt 
sein, da wir sie unter 51 vergleichenden Untersuchungen 39 mal best” 
gefunden haben. 

Weiterhin hatten wir beobachtet, daß das Streptobacillen wachst "U 
stark behindert war, wenn wir das Blut von Patienten verwandt], 
die kurz zuvor Salvarsaninjektionen erhalten hatten. Es zeigte sich 
bei systematischer Untersuchung, daß nach Injektion von 0,45 Neo- 
salvarsan das Blut — in Mischung mit gleichen Teilen 2®/,proz. Nähr- 
agar — noch nach einer Stunde schlechtere Wachstumsbedingungen für 
Streptobacillen gab als vor der Injektion (nach 2!/, Stunden nicht mehr). 
Andere Keimarten verhielten sich unterschiedlich: Die grampositiven 


Blut, das wenige Minuten nach der Einspritzung entnommn I 
ihrem Wachstum verzögert, während dieses bei Bact. coli a S „x, SE 
Soorpilzen vollkommen ungestört verlief. Auf Einzelheiten eys ba 
weiter eingehen, sondern mich jetzt unseren Beobachuum = ger 
Streptobacillenvaccine zuwenden. i 
Als Vaccine benutzten wir das Kondenswasser vore zwe 


A aP 
N > 
u „ge 
bewachsenen Blutagarröhrchen, das wir zur Sterilisierung n=- 


> 
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auf 60° erhitzten und nachträglich mit 1/4% Phenol versetzten, ser 
einzelt aber auch unerhitzt und mit !/,% Phenol versetzt für ? Tax 
in den Brutschrank stellten; das Blut stammte von gesunden bzw. ny 
äußerlich kranken Menschen. Beide Arten von Vaccine verhielten st 
bei intracutaner Injektion übereinstimmend, ebenso Vaccine, die v: 
verschiedenen Streptobacillenstämmen, z. B. einem Stamm mit schlr- 
keren und einem mit dickeren Stäbchen, gewonnen war. Die Var: 
behielten, trotzdem sich schon wenige Tage nach ihrer Herstelu: 
Bacillen nicht mehr nachweisen ließen, ihre Wirksamkeit mehrer \- 
nate (über 4 Monate hinaus nicht geprüft). Das wirksame Prinzip shi 
eher in den Bacillen selbst, bezugsweise ihren Zerfallsprodukten en- 
halten zu sein als auf einem Ektotoxin zu beruhen, wie vergleichen: 
Proben mit ganz frisch bereiteter Vollvaccine, Bacillenleibern ux 
bacillenfreien Filtraten ergaben. 

Um über den therapeutischen Wert der Vaccine ein Urteil abzugek. 
reichen im allgemeinen meine Erfahrungen nicht aus (2 unkompliziert: 
Ulcera intramuskulär ohne Erfolg behandelt!), 2 Bubonen, davon d 
eine schankrös, anscheinend mit ganz günstigem Resultat); nur m: 
Eindrücke haben sich mir eingeprägt: 1. die Heilung eines ? Jahr la: 
bestehenden, jeder Behandlung trotzenden Ulcus molle serpiginxur 
innerhalb von 2 Monaten durch eine Serie von 22 intramuskulin! 
Vaccineinjektionen, wobei allerdings eine unspezifische Fieberwirkw: 
beteiligt sein könnte, und 2. die Unwirksamkeit von vaccinehaltig! 
Lanolinsalben bei lokaler Applikation auf Ulcera. 

Über den diagnostischen Wert der Vaccine habe ich mich an 37 Seh- 
kerkranken — 24 mit und 13 ohne Bubonen —, 43 gesunden Perne 
und 7 unsicheren Fällen zu orientieren versucht. Cutane Impfung m 
Pirquet oder Applikation der vaccinehaltigen Salbe auf Ulcera ot 
gesunde Haut von Ulcuskranken gaben keine verwertbaren Resultat 
Anders die Intracutanprobe! Ich verdünnte für diese die Vaccine s" 
das 5fache mit physiologischer Kochsalzlösung, um unnötig sta 
Reaktionen mit Drüsenschwellungen oder Allgemeinerscheinungen. "t 
sie /to erhalten hatte, zu vermeiden und spritzte von dieser Verdünnt: 
0,1 mit einer feinen Kanüle in die Haut. Die Ablesung erfolgte ebes“ 
wie bei Reenstierna nach 2 Tagen. Denn nach einem Tage waren dr 
unspezifischen Reaktionen der Gesunden noch zu häufig und die pt 


fischen Reaktionen der Kranken mitunter noch nicht auf der Hit 
ihrer Ausbildung, nach 3 Tagen wiederum war auch bei den Krank 
die Reaktion meist schon im Rückgang. Nach 2 Tagen war der Tt 


schied gewöhnlich eklatant: Bei den Kranken entzündliche Papeln 1 


]—2 em Durchmesser, umgeben von einem hochroten 4—5 em grow: 


u F : ai 2 s >a s ` . ad 
1) Dazn kommt aus neuester Zeit 1 günstiger Erfolg bei schankrisen Wi: 
rändern nach Circumeiein infolge U. m. 


H 
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Hof, mitunter auch Pusteln und kleine Lymphstränge; bei den Ge- 

sunden kleinste blaßrote Papeln ohne jeden Hof. Diese starken, vor 
allem durch den roten Hof charakterisierten Reaktionen bekamen wir 
bei fast allen Bubonen, auch noch Monate nach ihrer Abheilung, und 
bei einigen unkomplizierten Ulcera von besonderer Größe oder Persi- 
stenz. Bei der Mehrzahl der einfachen Ulcerationen fehlte der rote 
Hof, aber die Reaktionen hoben sich durch die Größe der Papeln meist 
doch noch von denen der Gesunden ab. Indessen gab es auch einige 
Fälle, bei denen sich der Unterschied verwischte: Auf der einen Seite 
kamen bei Gesunden (ohne nachweisbare Infektion in der Anamnese) 
vereinzelt verhältnismäßig starke Reaktionen vor, z.B. in 2 Fällen 
starke entzündliche Papeln, in 2 anderen sogar schwache rote Höfe 
nach 48 Stunden!). Diese Reaktionen waren nicht etwa auf eine E n 

wirkung der phenolhaltigen Nährflüssigkeit zu beziehen, wovo® j er- 
mich durch Injektion unbeimpfter Kontrollflüssigkeit wiederholt Y nie“ 
zeugt habe. Auf der anderen Seite fanden sich Kranke mit verhäl sen 


mäßig schwachen Reaktionen, und zwar 3 Fälle von einfachen, m pe 


etwa besonders kleinen Ulcera mollia mit schwachen Papeln ohn on 
und 3 Fälle von Bubonen mit sehr geringem oder sogar fehe 2 
1” „p® 


roten Hof, von denen sich allerdings 2 durch die Größe der Pape 
positiv charakterisierten. Also ganz so enthusiasmiert wie m®#, je 
französischen Autoren, die über die Reaktion berichtet haben (N v 
und Durand, Rivallier, ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskf‘ ein 
u. 17) bin ich nicht. Trotzdem halte auch sie mit Reenstierna tüf wel- 
wertvolles diagnostisches Hilfsmittel, besonders bei unklaren Driisensch ; 
lungen, und habe mich ihrer auch schon in solchen Fällen bedient, wob®ê! 
sich zweimal ein positiver Ausfall durch nachträglichen Bacillennach- 
weis bestätigt fand. 


133. Herr Erich Langer-Berlin und Herr Curt Witkowski-Berlin. 
Röntgenstudien der normalen und erkrankten Harnröhre (Urethro- 
graphie). 

Wenn wir unser Rüstzeug für eine intraurethrale Untersucnun®» 
wie sie vor allem für Strikturen, Infiltratbildungen, Kisteln, ne 
thrale Tumoren und falsche Wege in Frage kommt, übers  „un- 
stehen uns Knopfsonde, Metallsonden und Urethroskopie in AS gb 


DT on 
sache zur Verfügung. Es zeigt sich aber hier bei Jeder Urt I u 


in schwierigen Fällen von neuem, daß wir mit diesem Instr an y gs 
a'lein nicht immer vollständig befriedigende Resultate eri & x = gi 
— eV eY 


1) Die zuletzt bereiteten Vaccineserien gaben in frischem Zust A 
tere 


unspezifische Reizungen — vielleicht infolge des hohen Pa ssa get 
Stammes (400—500 Passagen in 23/, Jahren). — —m\ 
Archiv f. Dermatologie u. Syphilis. Bd. 15l. (Kongreßbericht. 
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zwar von Strikturen, besonders recht engen, den Eingang sehen w: 
lokalisieren können, aber nicht festzustellen vermögen, welche Aw 
dehnung die Striktur hat, und ob hinter der ersten Striktur, die w 
die weitere Beobachtung und Untersuchung versperrt, nieht no! 
weitere Verengerungen der Har: 
röhre folgen. Ähnlich steht e ı 
unseren Beobachtungen bei Diva 
tikeln der Harnröhre, paraurethn 
Gängen, falschen Wegen. die beret 
längere Zeit bestehen, und ähnlic“ 
Krankheitsbildern. Hier gibt u 
die Endoskopie zwar ein vornt 
liches Bild von dem Eingang ir 
selben. Wir können aber niemald: 
Tiefe und Größe kontrollieren. könn“ 
bei intraurethralen Gängen nid 
feststellen, wie lang sie sind. ob * 
Abb. 1. blind endigen oder an einer ande 
Stelle in die Harnröhre übergehen 
Und doch wäre es von großer Bedeutung, hier eine Hilfsmethode z 
Sicherung der Diagnose zur Verfügung zu haben. 
Es ist daher bei Durchsicht der Literatur verwunderlich, dab mat 


2 











Abb. 2. 


die Röntgenographie der Harnröhre, oder kurz gesagt die Urethrograpl 
nicht schon längst mehr als bisher hierfür herangezogen hat, währe 
man doch jederzeit bei schwierigen Untersuchungen der Harnblase. t 
Uretheren und des Nierenbeckens sich der Röntgenographie bedier 
Es scheint mir, daß, abgesehen von den wenigen bisher unternommen 


Versuchen, es meistens die Schwierigkeiten der Technik waren, die en 
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allgemeinen Einführung der Urethrographie für geeignete Fälle hindernd 
in dem Weg standen. Die Verbesserung der Röntgentechnik, in erster 
Linie die Einführung brauchbarer Kontrastflüssigkeiten, dürften auch 
diesem, wie sie aus den Bildern sehen werden, sicherlich hoffnungsvollen 
Therapiewege die Bahn ebnen. 

Die ersten hierher gehörigen Versuche wurden von Uray unter- 
nommen, der die Harnröhre mit einer Kontrastmasse füllte, die aus 





Abb. 3. Abb. 4. 


5 g Bismutum subnitrieum und 10 g Wasser bestand. Flesch" 
nutzte eine sehr umständliche Methodik, die in einem mit wen EWEM 
sterilem Öl gefüllten Säckchen bestand, das in de Harnröhr® ipi ar 
Mandrin eingeführt wurde. Auch die Sorantinsche Metho NO DS 


. p ö ve zœ oO x 
vertikeluntersuchung mit weichem Nickeldraht war zu ums 


- == N er AND 
nicht ungefährlich. Die Benutzung des Collargols, wie es ara x we N er 
Voelker und von Lichtenberg für Blasenaufnahmen vorges— A N 


mußte wegen verschiedentlicher schwerer Shäadisung“ ` 
werden. Pfister und später Kurtzahn benutzten Bisma ut- resp” 
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schwemmungen zur Füllung der Harnröhre, mit denen sie bei max- 
Veränderungen verhältnismäßig gute Bilder erhielten. Eine recht z; 
Kontrastwirkung und eine schmerzlose Injektion der Kontrastflixigi: 
erzielte Frumkin, der die Harnröhre durch Injektion mit 25°, Be: 
natrium füllte. Erst die weitere Vervollkommnung der Herstellung + 
Kontrastflüssigkeiten ermöglichte es, von neuem den Gedanken : 
Röntgenographie aufzunehmen. So haben wir als Kontrastflüsiz- 
das ‚Umbrenal‘“ benutzt, allerdings in schwächerer Verdünnung: . 
es für die Pyelographie genommen wird, indem wir ein nur 15", |: 
brenal zur Verfügung gestellt bekamen. Es war bei der Bent. 
des Umbrenals ein allerdings nur wenige Minuten dauerndes Bren. 
in der Harnröhre nicht ganz zu vermeiden. Zu unseren Füllungv- 
nahmen benutzten wir dagegen das ‚„20proz. Jodipin“, das gut vun 
Harnröhre vertragen wurde. Hervorgehoben sei hier ausdrücklich. - 





wir in keinem Falle irgendwelche länger als wenige Minuten daum'| b 
Beschwerden nach der Injektion der Kontrzstflüssigkeiten beohach | ge 
Ai 


konnten, vor allem keinerlei auch nur geringe unangenehme Fos 
erscheinungen. Während bereits unsere Untersulhungen sich in.) un 
befanden, ersahen wir aus dem Zentralbl. f. Haut, Ba XVI. dab ar? pa 
ausländische Autoren, so Burden und Sicard und Foresti; über ähn l ste 







Ergebnisse berichtet haben. Ur 
Bezüglich unserer Technik, die an anderer Stelle’) ausit x Wir 
schrieben wird, seien nur kurz folgende Methoden der Lage  ™' 
Patienten erwähnt. un 
1. Füllungsaufnahmen der vorderen Harnröhre machten wir x ph 
wir den Penis auf die in die Schenkelbeuge fest fixierte Platte lagi lop 
gu 


und seitlich belichteten. 

2. Füllungsaufnahmen der vorderen und hinteren Harnröhre m dr 
Blase wurden auf der Bucky-Blende vorgenommen bei Rückenlage des 
Patienten und Belichtung von vorn nach hinten. R 

3. Urinieraufnahmen des Patienten wurden an dem stehenden Ji 
tienten gemacht und dorso-ventral belichtet, wobei die Platte vor dem 
Patienten in Höhe des Genitale fixiert wurde. 

Bei den Füllungsaufnahmen wurde die Kontrastflüssigkeit mit der 
Ncisserschen Tripperspritze bei Aufnahmen nur der vorderen Harm- 
röhre, mit der Janet-Spritze bei Aufnahmen des gesamten Harntraktus 
unter leichtem Druck injiziert. Es eignet sich für die Füllungsaufnahmen 
ausgezeichnet das 20proz. Jodipin, während es für die Urinieraufnahnen 
zu dickflüssig ist, und hier besser durch das 15proz. Umbrenal ersetzt win. 

Bezüglich der Indikation sei hervorgehoben, daß die Verwendut 
der U rethrographie bei allen akuten Prozessen kontraindiziert ist, u 


!) Anmerkung bei der Korrektur: Siehe Med. Klinik 1926. Nr. 13, wo anf 
über die weiteren Erfahrungen und Verbesserungen von uns berichtet it. 
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aß sie nur für alte Erkrankungsfälle, besonders für die Untersuchung 
nd Diagnose. der Striktur wertvolle Dienste liefert und uns in einer 
teihe von Fällen für die Beurteilung der Operationsfähigkeit und der 
)perationsaussichten sehr unterstützt hat. Einen besonderen Vorteil 
rblicken wir in der Röntgenographie solcher Strikturen, die auch für 
iliforme Bougies nicht mehr durchgängig sind, und bei denen wir an 
land des Röntgenogramms dem Operateur einen 
enauen Überblick über die Ausdehnung und 
‚age der Strikturen geben können. Außer den 
ıtrikturen, die für unsere Untersuchungen das 
vichtigste Kontingent darstellen, haben wir Auf- 
ıahmen von großen paraurethralen Infiltraten 
ınd von intraurethralen, strikturierend wirken- 
len Tumoren gemacht, fernerhin von Fistelgängen, 
ei denen uns die Röntgenaufnahme einen aus- 
sezeichneten Anhaltspunkt für den Weg und die 
Ausdehnung der Fistel gibt. Auch Divertikel 
-ınd im Verlauf des Harnröhrenlumens gelegene 
`^ araurethrale Gänge geben typische und gut dar- 
“ "allbare Bilder. Des weiteren sind aber auch die 
inieraufnahmen, an deren Vervollkommnung 
noch arbeiten, von Interesse, da sie uns wert- 
“e Aufschlüsse über die Funktion des inneren 
^ äußeren Blasenschließmuskels geben, und der 
siologische resp. in Krankheitsfällen patho- 
sche Vorgang der Harnentleerung leicht und 
darstellbar ist, worauf auch von Burden aus- 
:klich hingewiesen wird. 
Zur Erläuterung dienen einige Aufnahmen: 
l. Harnröhrenfistel in der Gegend der rechten 
sonschen Drüse. 
2. Großes paraurethrales und verengernd wir- Abb. 6. 
ades Infiltrat im vorderen Harnröhrenabschnitt. 
3. Totale Striktur der vorderen Harnröhre in Höhe des Sulcus coro- 
rius. Füllung von einer wegen der Urinretention angelegten Blasen- 
stel aus. Sehr starke trichterartige Erweiterung der Harnröhre hinter der 
triktur. Auf Grund der genauen Feststellung der Ausdehnung der Striktur 
onnte eine Plastik der Harnröhre mit Erfolg vorgenommen werden. 
4. Füllungsaufnahmen der Harnröhre und Blase. Darstellung einer 
turzen engen Striktur im vorderen Harnröhrenabschnitt. Die hintere 
Harnröhre ist bei dieser Technik in normalen Fällen nicht darstellbar. 
5. Füllungsaufnahme der Harnröhre und Blase. Sehr enge ausge- 
dehnte Striktur hinter der Pars bulbosa, ballonartige Erweiterung der 
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vorderen Harnröhre vor der strikturierten Stelle durch die Injekti 
mit der Janet-Spritze. Darstellung der Cowperschen Drüsen beidereit 
6. Füllungsaufnahme der Harnröhre und Blase. Lange und eng 
Striktur hinter der Pars bulbosa, mäßige Injektionserweiterung dr 
vorderen Harnröhre bei der Injektion der Kontrastflüssigkeit. 


134. Herr P. S. Meyer-Mannheim: Schädigung der Zeugug- 
fähigkeit bei der Röntgentherapie durch vagabundierende Strahlen. 


Durch die Untersuchungen von Schinz, Halberstädter und Tugrd 
reich wissen wir, daß die Strahlung der Röntgenröhre nicht nur fokai 
austritt, sondern daß sie nach allen Seiten in den Raum ausstrahl 
Bei Coolidgeröhren berechnete Halberstädter die retrofokale Intenstät 
auf !/, der fokalen, bei Ionenröhren ist sie wesentlich geringer. ater 
auch vorhanden. Da der Dermatologe beim Bestrahlen die Apparatur 
in den meisten Fällen frei im Zimmer stehen hat (keine Bleiwände). si 
ist er noch mehr als der geschickte Tiefentherapeut Gefahren ausgesetzt. 
Die Testes sind besonders strahlenempfindlich, durch eine Summation 
kleinster Dosen können Schädigungen entstehen, die die Zeununs- 
fähigkeit aufheben (vgl. die Experimente von Schinz am Menschen und 
Tier). In einer kleinen Statistik habe ich festgestellt, daß Röntgen- 
therapeuten der alten Zeit und moderne Dermatotherapeuten in zahl 
reichen Fällen kinderlos verheiratet sind (von 30 sind 10 ohne Kinder) 
Fehlt im Röntgenbetrieb der Schutz von starken Bleiwänden. so sollten 
örtlich die Hoden durch ein mit Bleifolie und Wattierung (diese zu 
Ausschaltung der Sekundärstrahlen) versehenes Suspensorium geschützt 
werden. Röntgentherapeuten, die auf Erhaltung der potestas generandi 
Wert legen, ist eine mikroskopische Spermakontrolle anzuraten, den 
auch bei geschädigter Spermatogenese tritt eine restitutio ad integrun 
mit größter Wahrscheinlichkeit ein, wenn nach der Feststellung vor 
sichtig vorgegangen wird. 


135. Herr Carl Richter-Königsberg: Beiträge zur Gonorrhöebebant- 
lung mit kolloidalen Silberpräparaten. 


Seit der Einführung der antibakteriellen Behandlung durch Neisser. 
insbesondere der Anwendung der sogenannten Silberpräparate sind 
keine erheblichen Fortschritte in der Behandlung der akuten Gonorrhx 
gemacht worden. Woran dieses liegt, trotzdem doch die denkbar besten 
Vorbedingungen gegeben sind, eine direkte Desinfektionstherapie durh- 
zuführen, möchten wir dahin beantworten, daß die Harnröhrenschlein- 
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haut dem Krankheitserreger so viele gute Schlupfwinkel und Ansied- 
lungsmöglichkeiten bietet, daß das angewandte Mittel nicht vermag, 
die Gonokokken überall zu treffen und zu vernichten. 

Ausgehend von dem Gedanken, diese Schlupfwinkel besser und 
sicherer zu treffen, außerdem eine gewisse Tiefenwirkung zu erzielen, 
benutzten wir eine Reihe von Präparaten, die vermöge ihrer feinsten 
Verteilung der Silberteilchen hierfür uns geeignet erschienen. Bei An- 
wendung des Silbersalvarsans, das zuerst von Rosenthal verwendet 
wurde, konnten wir keine besonderen Vorteile in der Behandlung schen. 
Beim Gebrauch eines vom Georg-Speyerhaus zurückgezogenen Neo- 
silbersalvarsans mit den Kontrollnummern 3 und 5 dagegen erzielten 
wir gleich zu Anfang derartig überraschende Erfolge, daB wir mit diesem 
Präparat weitgehendste Untersuchungen anstellten. Es gelang uns bei 
frischen, floriden Gonorrhöen fast stets die Erkrankung in einem Zeit- 
raum von 1—2 Wochen zu beseitigen. Bei 32 in dieser Art behandelten 
Fälle hatten wir nur 5 Rezidive zu verzeichnen. Die Versuche, die wir 
an Colibakterien, Staphylokokken und Gonokokken im Reagenzglas 
anstellten, zeigten ebenfalls eine außerordentlich starke baktericide 
Wirkung der Lösungen, vor allem gerade auf Gonokokken. Bei An- 
wendung einer Konzentration von 0,6/100,0 wurden diese schon nach 
3 Minuten Einwirkung fast vollkommen, nach 5 Minuten Einwirkung 
vollständig im Wachstum gehemmt. Die großen und durch sorgfältigste 
Prüfungen berechtigten Hoffnungen, eine einschlägige Therapie ge- 
funden zu haben, wurden jedoch herabgemindert, als wir gezwungen 
waren, nachdem der Vorrat der alten Präparatennummern verbraucht 
war, andere Neosilbersalvarsanpackungen, vor allem solche, die in den 
Apotheken erhältlich, zu verwenden. Wohl hatten wir auch jetzt noch 
Erfolge, zumal das Präparat, vollkommen reizlos vertragen, die Se- 
kretion stark herabmindert und Entzündungen rasch beseitigt, aber 
die glänzenden, fast stets sich gleich bleibenden Resultate der ersten 
Zeit, konnten wir nicht mehr erreichen. Die Gründe hierfür sind sehr 
schwer anzugeben. Wir müssen aber annehmen, daß infolge der langen 
Lagerung des Neosilbersalvarsans Verbindungen entstanden waren, die 
die geschilderten glänzenden Heileffekte bewirkten, Verbindungen, die 
künstlich herzustellen uns bisher nicht gelungen ist. Die Annahme, daß 
bei erster Anwendung eines neuen Mittels die Untersuchungen und die 
Behandlung intensiver und sorgfältiger vorgenommen werden und 
diesem Umstande die besseren Resultate zu verdanken sind, ist in diesem 
Falle nicht berechtigt. da die Unterschiede der ersten Ära zu der späteren 
Zeit. derartig verschieden und, wir möchten sagen, schlagartig einsetzten, 
daß Irrtümer vollkommen auszuschließen sind. 

Um weiteren Aufschluß über die Wirkung kolloidaler Silberpräparate 
auf die Gonokokken und auf die gonorrhoisch infizierte Schleimhaut 
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zu erhalten, stellten wir umfangreiche Versuche mit Collargol, Ful- 
margin, Elektrargol, Targesin, Reargon und anderen an. Obwohl gegen 
die Anwendung der vorgenannten Präparate nichts einzuwenden ist, 
sahen wir bei ihrem Gebrauch aber auch keinerlei Vorzüge gegenüber 
den bekannten Silberpräparaten, wie Protargol und Argentum nitricum. 

Bei unseren therapeutischen Versuchen mit Dispargenlösungen ver- 
anlaßten uns günstige Heilresultate, dieses Silberpräparat im weit- 
gehendsten Maße durchzuprüfen. 

Das Dispargen enthält das Silber in größter Feinheit der ultra- 
mikroskopischen Teilchen. Das chemisch hergestellte Dispargen hat 
nach Voigt — Biochemische Zeitschrift, Bd. 62 — eine Teilchengröße 
von nur 14,2 mm, während Elektrargol eine solche von 15,4 und Ful- 
margin gar von 23,2 mm hat. Bei der Behandlung mit Dispargen- 
lösungen haben wir trotz der großen Vorzüge des Mittels — es wird 
sehr gut vertragen, beseitigt die entzündlichen Erscheinungen rasch 
und mindert die Sekretion herab — bisher ziemlich auseinandergehende 
Resultate erzielt. Während ein Teil der Fälle überraschend gut reagierte 
und nach einer Behandlungszeit von 8—14—21 Tagen als geheilt ent- 
lassen werden konnte, rezividierte ein anderer beim Aussetzen oder 
nach Provokation. Fast durchweg konnten wir die Wahrnehmung 
machen, daß bei Patienten, deren mikroskopische Präparate gleichmäßig 
von feinen Silberniederschlägen durchsetzt waren, das Mittel gut an- 
schlug, während bei anderen, wo die Präparate frei von Silbernieder- 
schlägen waren, oder wo diese nur stellenweise zu größeren Klumpen 
geballt auftraten, das Mittel versagte. In den häufigsten Fällen ver- 
schwanden die Gonokokken schon nach 24 Stunden und die Leukocyten 
degenerierten und zerfielen schon nach kurzer Behandlung, in den 
anderen Fällen verschwanden die Gonokokken nur sehr langsam oder 
gar nicht und die Leukocyten blieben immer gut erhalten. In mehreren 
Fällen gelang uns nach 2tägiger Behandlung mit 10proz. Dispargen- 
lösung eine Abortivkur, während ein anderer Teil unter gleichen Be- 
dingungen und Umständen behandelt, nicht zur Ausheilung kam. Wir 
haben später die Dispargenlösung kombiniert mit Sol. Argent. nitric. 
1 : 2000—1 : 3000, mit Protargol bis 2%, und mit Kal. perm. 0,05 bis 
0,1/100,0. Die Resultate waren bessere, als die mit reiner Dispargen- 
lösung erzielten. Am günstigsten erschien uns die Kombination von 
Dispargen mit Kal. permang. 

Die stark baktericide Wirkung des Dispargen konnten wir auch in 
vitro auf Staphylokokken, Colibakterien und Gonokokken nachweisen ; 
die bakterieide Wirkung einer 2proz. Dispargenlösung entsprach etwa 
der einer 2proz. Protargollösung. 

Fragen wir uns, woran es liegt, das ein und dasselbe Mittel eine so 
verschiedene Wirkung ausüben kann, so müssen wir uns vor Augen 
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führen, daß im Verlaufe der Erkrankung Umstände mitspielen > Qie bis 
zum heutigen Tage nicht völlig erkannt und geklärt sind, die #& ber Sicher 
mit eine entscheidende Rolle spielen. Ich denke hier ann die Verände- 
rungen, die durch den therapeutischen Eingriff gesetzt Wer den, wie 
mechanische Läsion der Schleimhaut und die hieraus resultierende 
Entzündung, an das Verhalten des Epithels, Leukocytose, seröse Tr ansu- 
dation und an das Verhalten der Gefäße. — Wie oft können wir die 
Beobachtung machen, daß bei Anwendung von Protargollösunge”. m 
rasch zu einem Verschwinden der Gonokokken im gonorrhoischen 
Schleimhautsekret kommt, wenn sich ein eigentümlicher aus zerfallenen 
Leukocyten bestehender Eiter, den wir als Silbereiter bezeichnen» ge- 
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bildet hat, während bei Ausbleiben dieses Silbereiters die GonokokE = 
fast ausnahmslos mehr oder weniger reichlich nachweisbar bleib® = 
Wenn man in letzteren Fällen das Medikament wechselt, und ein® we 
hältnismäßig schwache Lösung von Argentum nitricum nimmt» _ ch 
pflegt in der Regel sofort ein Umschwung einzutreten; es pildet ga 
Silbereiter und die Gonokokken verschwinden rasch. Das Versar as 
der Protargollösung läßt sich in solchem Falle nicht etwa dur ch urch 
Vorhandensein besonders widerstandsfähiger Gonokokken oder ad die 
den versteckten Sitz derselben erklären, denn sonst hätte au ger? 
Höllensteinlösung versagen müssen, sondern der Grund des Versi eise 
muß darin zu suchen sein, daß die Schleimhaut nicht in nchtigeT 
auf das angewandte Mittel reagiert. x unser 
Zusammenfassend möchte ich mich dahin men, dab pam Ne 


Ziel sein muß, wenn wir einen Heilerfolg re rt neben 
| Arne 


490 E. Wassermann: 


nebeneinander zwei Komponenten wirken zu lassen: nämlich einmal 
eine langandauernde antibakterielle Wirkung des Mittels, dann aber, 
und dieser Umstand spielt eine erhebliche Rolle, eine Einwirkung des 
Mittels auf das Schleimhautgewebe, so daß die Abwehrkräfte desselben 
ausgelöst und erhöht werden, und deren Auslösung sich vielleicht ın 
der Bildung und in dem Zustandekommen des sogenannten Silbereiters 
äußert. 

Die vorstehende Kurve soll einen Vergleich der Heilresultate, die 
wir mit den verschiedenen Silberpräparaten erzielt haben, bringen. 


136. Herr Eugen Wassermann-Liegnitz: Über Saugbehandlung bei 
Cervixgonorrhöe. | 

Wer die Abänderung des gewöhnlichen Mutterspiegels zum Zwecke 
der Saugbehandlung der Cervix angegeben hat, konnte ich in der mir 
zur Verfügung stehenden Literatur nicht ausfindig machen. In Biers 
Werk ‚„Hyperämie als Heilmittel‘ findet sich nichts darüber. Pust 
hat eine Art Saugbehandlung mittels Pessar angegeben, über die ich 
keine Erfahrung besitze. Jedenfalls handelt es sich bei meinem Vor- 
gehen um eine alte Methode, die in Vergessenheit geraten ist, meines 
Erachtens zu Unrecht. Löwenheim (Liegnitz) hat sie seit 20 Jahren 
mit Erfolg angewendet. Ihm und mir hat das Saugspekulum besonders 
in den letzten 2 Jahren bei zahlreichen Fällen von akuter und chronischer 
Cervixgonorrhöe sowie bei der sogenannten katarrhalischen Cervicitis 
und Endometritis ausgezeichnete Dienste geleistet. Das Instrument, 
das wir verwenden, ist sehr einfach, ganz aus Glas, in allen Teilen sterili- 
sierbar: ein gewöhnliches Spekulum hat nahe seinem distalen Ende ein 
schräges Seitenrohr zum Anschluß an eine der gebräuchlichen Saug- 
pumpen und kann durch einen aufgeschliffenen Deckel luftdicht abge- 
schlossen werden. Die Behandlung wird möglichst täglich für die Dauer 
von !/, Stunde vorgenommen. Es hat sich jedoch auch als genügend 
erwiesen, wenn dies 3—4mal wöchentlich geschah. Über die zum Heil- 
erfolg notwendige Dauer der Behandlung läßt sich naturgemäß nichts 
aussagen, wir haben sie gewöhnlich 6—8 Wochen durchgeführt und 
dann klinisch und mikroskopisch kontrolliert. Auch der reichlichste 
Fluor pflegt schon während der Saugbehandlung nachzulassen. häufig 
gelingt eine vollkommene Trockenlegung. Ebenso verschwinden die 
Gonokokken sehr rasch aus dem Sekret. Dagegen heilen die Erosionen 
der Portio gewöhnlich erst nach Aussetzen der Behandlung, dann aber 
ebenfalls prompt. Das Verfahren kann als ganz ungefährlich bezeichnet 
werden. Die bei der ausschließlichen Ätzbehandlung doch gar nicht so 
seltene Ascension haben wir nie gesehen. Es ist ja auch leicht verständ- 
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lich, daß das häufige Absaugen des Sekrets verbunden mit einer stärkeren 
Durchblutung des Gewebes die Ausbreitung des infektiösen Prozesses 
nicht begünstigt. Eine leichte- Blutung in das Spekulum als Zeichen 
dieser Hyperämie ist nach meinen Erfahrungen erwünscht. Ich glaube 
beobachtet zu haben, daß die Fälle, die stärker bluteten, am raschesten 
gebessert wurden. Während des Saugens geben die Frauen meist ein 
mehr oder weniger starkes Ziehen im Leib an, nach dem man sich am 
besten bezüglich des Grades der Luftverdünnung richtet. Die sonstige 
übliche Behandlung wird dann an die Stauung angeschlossen. 

Die folgenden, in aller Kürze angeführten Krankengeschichten 
mögen als Beispiele für die Verläßlichkeit der Methode dienen. 

1. M. S., in der Ehe infiziert, Mann ebenfalls wegen Trippers in Be- 
handlung. Befund: massenhaftes, eitrig-schleimiges Sekret aus der 
Cervix, große Portiverosion, keine Gonokokken. Nach Provokation mit 
Jodtinktur Gonokokken +++. Die nun während 8 Monate durch- 
geführte Behandlung bestand in Ätzungen des Cervikalkanals, später 
auch des Endometriums mittels Sängerstäbchen, Tamponade mit Bolus, 
dem alle möglichen Antiseptica beigefügt waren, Spülungen, Vaccine- 
injektionen. Der Erfolg war, daß nach 8 Monaten postmenstruell wieder 
massenhaft Gonokokken gefunden wurden und der Ehemann sich in- 
zwischen noch 2mal bei seiner Frau reinfiziert hatte. In dieser tragischen 
Situation wird zum Saugspekulum gegriffen. 6 Wochen lang jeden 
2. Tag eine Sitzung. Der vorher abundante Ausfluß versiegt sehr rasch. 
8 Kontrolluntersuchungen nach Aussetzen der Behandlung negativ. 
Der wieder aufgenommene eheliche Verkehr bleibt ohne gesundheitliche 
Folgen. Die kürzlich vorgenommene Nachuntersuchung (14 Monate 
nach Aufhören jeglicher Behandlung) ergab bei beiden Ehegatten voll- 
kommen negativen Befund. 

2. L. E.. wenige Wochen nach normalem Partus vom Ehemann, 
der ebenfalls wegen (Gonorrhöe behandelt wird, infiziert. Befund: 
massiger, eitrig-schleimiger Fluor, große Portioerosion, im Urethral- 
und Cervicalsekret Gonokokken + -+ +. Therapie: 2 Monate lang etwa 
2—3mal wöchentlich Saugbehandlung. Nach Aussetzen derselben +4 
negative Kontrolluntersuchungen. Auch hier bleiben beide Ehegatten 
gesund, was nach weiteren 8 Monaten nochmals festgestellt wird. 

Diese beiden Beispiele ließen sich um viele vermehren. Bei aller 
Skepsis, wie sie gegenüber der Heilung der weiblichen Gonorrhöec an- 
gebracht ist, kann man doch die Beobachtung von angesteckten Ehe- 
leuten als ein verläßlicheres Kriterium für die Beurteilung ansehen. 
Besonders in Hinsicht auf meinen ersten Fall glaube ich, daß die An- 
wendung des einfachen, hier beschriebenen und wieder in Erinnerung 
gebrachten Instrumentes auch in hartnäckigen Fällen Gutes zu leisten 
imstande ist. 
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Herr Riehl: Schlußwort. 


Meine Damen und Herren! Unser Programm ist glücklich erklir 
In bewunderungswürdiger Ausdauer sind Sie, meine Damen und Hm: 
den vielen Vorträgen und Diskussionen gefolgt. Nur das Ente: 
kommen der Autoren, die sich auf präzise und komprimierte Nitteilurez 
beschränkt haben, ermöglichte es, die Fülle der angekündigten Vorms 
zu bewältigen. Das größte Verdienst aber gebührt der Kongredlitii 
durch die Herren Galeusky und Werther, die es verstanden haben. ohe 
anzustoßen die Einhaltung der Sprechzeit durchzusetzen. 

Was die beiden Herren als Verhandlungspräsidenten und Oyar- 
satoren geleistet haben, wurde nur ermöglicht, durch die Hilfe en: 
Reihe von Mitarbeitern, die bescheiden im Hintergrunde wirkten, w: 
sich für das Gelingen des Kongresses die größten Verdienste erworw: 
haben. Ich möchte darum, ihr Inkognito lüftend, insbesondere d: 
folgenden Herren und Damen im Namen der ganzen Versannlı: 
hier unseren herzlichsten Dank aussprechen. 

Vor allem gebührt der Dank den Herren Dr. Ehrlich als Vorsitzende: 
des Wohnungskomitees, Sanitätsrat Dr. Cohn für den prachtvole: 
Abend im Ausstellungspalast, Sanitätsrat Dr. Winckler für den schöne 
Ausflug nach Meißen, Dr. Barth für das vorzügliche Arrangement £ 
der Ausstellung, Dr. Hentschel und Dr. Pürckhauer, die das vere 
wortliche Amt der Führung des Protokolls und der Verbindung mi 
der Presse innehatten. Auch Dr. Linser, dem Leiter der mikroskopisch 
Demonstrationen und Dr. Funfack, dem Organisator des Büros, da 
ich herzlichst. Ganz besonderen Dank möchte ich aber auch im Nane 
der Damen insbesondere Frau Prof. Werther für die außerordentit 
geschickte Leitung des rührigen Damenkomitees aussprechen. 

Ich schließe die Verhandlungen des 14. Kongresses der D.D.G. m! 
dem Wunsche, daß wir alle in Bonn ein frohes Wiedersehen feiern könne? 
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